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1 Einleitung   
Zu den häufigsten Ursachen einer Hyperthyreose zählt neben den Schilddrüsenautono-
mien der Morbus Basedow (syn. immunogene Hyperthyreose, Autoimmunhyperthyreo-
se vom Morbus Basedow Typ). Der Morbus Basedow (M. Basedow) ist eine chroni-
sche, oft rezidivierend verlaufende und eine relativ häufige Erkrankung der Schilddrü-
se. Betroffen wird bis zu 1-6 % der gesamten Bevölkerung. Das Hauptmanifestationsal-
ter liegt zwischen dem 20. und dem 50. Lebensjahr. In Deutschland besteht eine Inzi-
denz von 30:100 000 pro Jahr. Frauen sind im Verhältnis häufiger betroffen als Männer. 
In Gegenden mit ausreichender oder guter Iodversorgung kann das Geschlechtverhält-
nis einen Wert von 7:1 (Frauen-Männer) erreichen. In endemischen Strumagebieten ist 
dieses Verhältnis niedriger (von 5:1) (1). Der M. Basedow zeigt oft auch eine familiäre 
Häufung. Nach aktueller Vorstellung darf man M. Basedow und andere autoimmunbe-
dingte Schilddrüsenerkrankungen (Hashimoto Thyreoiditis, primäre idiopathische Hy-
pothyreose) in eine Gruppe von nahe miteinander verwandten Erkrankungen zusam-
menfassen. Es kommt gelegentlich vor, dass M. Basedow in eine Thyreoiditis vom Ha-
shimoto Typ übergeht und umgekehrt. In seltenen Fällen wurden auch Mischformen 
von idiopathischen primären Hypothyreosen und M. Basedow beschrieben (2). Eine 
kausale Therapie der immunologischen Störung gibt es derzeit nicht, so dass die Be-
handlung funktionsorientiert erfolgt. Für die Therapie des M. Basedow werden drei 
Verfahren eingesetzt: die thyreostatische Therapie mit Thionamiden, die Radioiodthe-
rapie oder eine operative Behandlung. Die initiale medikamentöse Therapie des M. Ba-
sedow ist oft nicht ausreichend, um zu einer dauerhaften Remission zu führen. 
Die Behandlungsstrategien bei M. Basedow sind je nach Land unterschiedlich. In 
Deutschland wird eine definitive Therapie (Operation oder Radioiodtherapie) oft erst 
bei einem Rezidiv nach einjähriger medikamentöser Behandlung durchgeführt. Nach 
einer Statistik von 4.602 Therapiefällen mit M. Basedow von Meng et al. fand sich ei-
ner Rezidivrate der Erkrankung von 50% (3). Die Patienten mit M. Basedow sollten 
daher rechtzeitig auf dieses relativ hohe Rezidivrisiko hingewiesen werden, damit sie 
sich evtl. für eine frühzeitige definitive Behandlung entscheiden können, da bei thyre- 
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ostatischer Therapie zusätzlich auch eine Reihe von verschiedenen Risiken bzw. Ne-
benwirkungen bekannt ist (4).  
Angesichts der 50-jährigen Erfahrung der Therapie mittels Radioiod ist es erstaunlich, 
dass insbesondere für die Behandlung des M. Basedow ein allgemein akzeptiertes und 
angewandtes Schema erst seit kurzem besteht. In der Geschichte der Radioiodtherapie 
des M. Basedow wurden kontroverse und teils sehr unterschiedliches Therapievorgehen 
vorgeschlagen. Manche Zentren berechneten eine individuelle Schilddrüsendosis an-
hand der Größe der Struma und der Radioiodkinetik, andere Zentren  haben eine Stan-
darddosis von 350 bis 750 MBq verwendet (6). Einige Kliniken berichteten über Radi-
oiodtherapie mit einer Standarddosis von 555 MBq (15 mCi) 131-Iod oder einer Organ-
dosis von 100 Gy; als eine Variante der Berechnung der Organdosis wurde die Verab-
reichung einer massenbezogenen Schilddrüsendosis (z. B. 3.7 MBq (100 µCi) 131-
Iod/g Gewebe) vorgeschlagen (7). Andere Zentren bevorzugen wiederum eine “fraktio-
nierte” Behandlung mit ca. 74 MBq (2 mCi) 131-Iod alle 6 Monate bis zum Eintritt der 
Euthyreose (8). In der letzter Zeit haben sich bei der Radioiodtherapie des M. Basedow 
ein funktionsorientiertes (Zieldosis bis 200 Gy zwecks Wiederherstellung der Euthyreo-
se) und ein ablatives  Therapiekonzept (>200 Gy mit posttherapeutischer Hypothyreo-
se) etabliert.  
Bisherige Untersuchungen über die Ergebnisse der Radioiodtherapie bei M. Basedow 
beschränkten sich im wesentlichen auf die Berücksichtigung der negativen Faktoren auf 
den Therapieerfolg in gemischten Patientenkollektiven, oder sie fanden an verschiede-
nen Kliniken unter unterschiedlichen Bedingungen statt (9-15). Gerade bei M. Basedow 
beobachtet man in der Praxis eine sehr unterschiedliche „Strahlensensibilität“ der Thy-
reozyten. Diese ist nach Reiners (5) abhängig von: 
•  Schilddrüsenmasse 
•  Konsistenz (diffus, nodös) 
•  Antikörperaktivität 
•  Alter 
•  Vorausgegangenen Schilddrüsenbehandlungen (Operation, Radioiodtherapie) 
•  Medikamentösen Vorbehandlungen /Iodexposition  
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•  Stress und anderen Faktoren 
Die vorliegende retrospektive Studie basiert auf der vergleichenden Erhebung der Er-
folg- und Misserfolgsrate der aktuellen Konzepte der Radioiodtherapie des M. Basedow 
und deren Einflussgrößen unter gleichen prä-, und intratherapeutischen Bedingungen. 
Andere Thema ist die unterschiedliche Strahlensensibilität der Basedow-Strumen in 
Iodmangelgebieten und in den Ländern mit guter Iodversorgung.  
1.1  Klinische Grundlagen der Autoimmunhyperthyreose 
1.1.1  Ätiologie und Pathogenese 
Der M. Basedow ist in Ländern mit ausreichender Iodversorgung die häufigste und in 
Iodmangelgebieten wie Deutschland die zweithäufigste Ursache für die Entstehung der 
Hyperthyreose. In der Ätiologie und Pathogenese spielt wie bei der Immunthyreoiditis 
eine Reihe von genetischen und nicht genetischen Faktoren eine Rolle. Die genetischen 
Faktoren haben eine nicht allein auslösende Funktion: nur ca. 22 % der Geschwister-
kinder von betroffenen eineiigen Zwillingen erkranken ebenfalls; für nichtidentische 
Zwillinge errechneten Brix et al. (16) sogar ein Zusammentreffen von 0%. Die für die 
Entwicklung einen endokrinen Orbitopathie (EO) wichtigen Gene sind noch nicht iden-
tifiziert. Es scheint aber festzustehen, dass nicht ein Gen, sondern mehrere Gene bei der 
Entstehung der Krankheit zusammenspielen (16, 17). Die vorhandenen Daten sprechen 
dafür, dass die HLA Polymorphie eine wichtige, jedoch nicht allein verantwortliche 
Rolle spielt und dass andere Gene ebenfalls Risikofaktoren darstellen (18). Zu weiteren 
Risikofaktoren werden nach dem heutigen Wissensstand Infektionen mit Bakterien oder 
Viren, Iodexpositionen, Zigarettenkonsum und Stress gezählt (19-21). Auf welche Wei-
se diese Risikofaktoren schließlich zur Auslösung der Immunerkrankung M. Basedow 
führen, ist nicht hinreichend geklärt. Diskutiert wird unter anderem ein Suppressorzell-
defekt (22). Am Endpunkt des pathogenethischen Prozesses steht die Sekretion von 
TSH-Rezeptorantikörpern durch intrathyreoidale Lymphozyten (23), die bei Verwen-
dung eines neueren Assay-Systems mit rekombinanten TSH-Rezeptoren im Radioli-
ganden-Rezeptorversuch in ca. 99% der Fälle von unbehandelten Patienten mit M. Ba-
sedow nachweisbar sind (24) und die unkontrolliert die Schilddrüsenfunktion (über das  
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Adenylcyclase-System und das Phosphatidyl-Inositol-System) stimulieren. Infolge die-
ser Stimulation kommt es zu einem unkontrollierten Anstieg von Levothyroxin (T4) 
und/oder Triiodthyronin (T3) in hyperthyreote Bereiche. Der TSH-Spiegel im Serum 
sinkt auch unter Verwendung von TSH-Meßsystemen der zweiten und dritten Generati-
on auf nicht messbar niedrige Werte ab. Messbare Ergebnisse können noch mit TSH 
Assays der 3. Generation erzielt werden (analytische Sensitivität von 0,001 mU/l). Al-
lerdings muss beachtet werden, dass die funktionelle Sensitivität dieser Assays nur 0,01 
mU/l beträgt. Neben funktionell stimulierenden TRAK lassen sich jedoch auch TRAK 
ohne stimulierende Aktivität oder sogar blockierende Antikörper am TSH-Rezeptor 
nachweisen. Es fanden sich Hinweise dafür, dass funktionell stimulierende und blockie-
rende TRAK an unterschiedliche Regionen des Rezeptors binden. Diese Veränderungen 
im Antikörperspektrum erklären, warum bei bestimmten Verlaufsformen des M. Base-
dow ein Übergang in einer Hypothyreose möglich ist (weil gleichzeitig eine destruie-
rende Komponente –TPO-AK- vorliegen kann). 
 
1.1.2  Morphologie der Immunhyperthyreose 
Die Schilddrüse bei M. Basedow ist meistens mäßiggradig bis deutlich diffus vergrö-
ßert. Es besteht jedoch keine Korrelation zwischen dem Schilddrüsenvolumen und dem 
Ausmaß der Hyperthyreose. Die Schilddrüsenfollikel zeigen zylindrisch geformte hohe 
Thyreozyten. Infolge der schnellen Schilddrüsenhormonsekretion ist das stark einge-
engte Follikellumen kolloidarm. Histologisch finden sich lymphozytäre Infiltrate, die 
B-Lymphozyten sezernieren TRAK. Die lymphozytären Infiltrate und die Ausbildung 
des hochzylindrisch geformten Epithels (und die vermehrte Durchblutung) führen im 
Sonogramm zu einer typischen diffusen Echoarmut. Es wird kontrovers diskutiert, ob 
die Bildung einer Struma beim M. Basedow durch TRAK (25) oder durch 
wachstumsstimulierende Antikörper (26) bedingt ist.  
Nach längerem klinischem Verlauf können in einer Basedow-Struma auch knotige au-
tonome Bezirke entstehen. Die fortwährende Stimulation durch TRAK führt zur Ver-
mehrung der in jeder normalen Schilddrüse existierenden autonomen Zellen. Diese Ko- 
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existenz wird auch als Marine-Lenhart-Syndrom bezeichnet. Mehrere Arbeitsgruppen 
(23, 27) implantierten Schilddrüsengewebe von Basedow-Patienten in “Nacktmäuse”. 
Nach Wegfall der exogenen Stimulation durch TRAK zeigte ein Teil der Follikel wie-
der ein flaches Epithel mit viel Kolloid (typisches Verhalten von Basedow-Gewebe-
Implantation in Nacktmäusen), ein anderer Teil behielt Epithel mit wenig Kolloid bei 
(typisches Verhalten von autonomem Gewebe bei Nacktmäusen).  
1.1.3  Klinisches Bild, endokrine Orbitopathie 
Die klassischen Symptome des M. Basedow sind als Merseburger Trias (Exophtalmus, 
Struma und Tachykardie) bekannt. Die Basedow-Hyperthyreose ist häufig mit extrathy-
reoidalen Manifestationen wie EO, selten mit einem prätibialen Myxödem und äußerst 
selten mit einer Akropachie vergesellschaftet.  
Der floride M. Basedow hat auch weitere allgemeine Symptome der Hyperthyreose: 
Tremor, Schlaflosigkeit, innere Unruhe, Schwitzen, Hitzeintoleranz, Gewichtsverlust, 
eventuell Atemnot, Palpitationen, bei älteren Patienten Verschlechterung einer Angina 
pectoris oder der Herzinsuffizienz. Allerdings ist der Beginn der Symptome meist pati-
entenseits gut zu merken, während er bei der funktionellen Autonomie aufgrund der 
langsamen Entwicklung oft nicht mehr erinnerlich ist. Es können Muskelschwäche, bei 
prämenopausalen Frauen auch eine Oligo oder Amenorrhoe beobachtet werden. Jüngere 
Patienten beklagen hauptsächlich Nervosität und ältere Patienten haben meistens kardi-
ovaskuläre und/oder myopathische Beschwerden. Die wichtigsten kardialen Manifesta-
tionen sind Vorhoffflimmern, Sinustachykardie, systolische Geräusche, ein lauter erster 
Herzton. Sporadisch kann ein hochfrequentes systolisch-diastolisches Geräusch 
(Means-Lerman-Reiben) auskultiert werden.  
Eine Hyperreflexie und ein feinschlägiger Tremor von Finger und Zunge sind ebenfalls 
charakteristische Zeichen des M. Basedow. Oft kann man direkt über der Schilddrüse 
ein Geräusch („Schwirren“) hören, das man allerdings auch bei anderen, mit einer aus-
geprägten Schilddrüsenvergrößerung assoziierten Veränderungen hören kann. Die 
Hautveränderungen treten bei etwa der Hälfte der Patienten, während eine aktive Hy-
perthyreose besteht, auf; in übrigen Fällen, erst nach derer Behandlung. Diese Verände- 
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rungen lokalisieren sich meistens auf dem Fußrücken oder prätibial und werden als prä-
tibiales Myxödem bezeichnet. Die krankhaften Hautbezirke sind oft umschrieben und 
verdickt, können jedoch gelegentlich konfluieren und haben noduläre Konfiguration. 
Die Augenzeichen bei EO umfassen einen seltenen Lidschlag (Stellwag-Zeichen), eine 
verzögerte Abwärtsbewegung des Oberlids bei Abwärtsbewegung des Bulbus, so dass 
die Sklera zwischen Pupille und Lid sichtbar ist (Graefe-Zeichen), einen typischen star-
ren Blick mit weiten Lidspalten (Kocher-und Dalrymple-Zeichen) und ein fehlendes 
Stirnrunzeln beim Aufwärtsblicken. Als Ursache für diese Zeichen wird eine sympathi-
sche Überstimulation gesehen. 
In Ätiologie und Pathogenese der EO spielen grundsätzlich die gleichen genetischen 
und nicht genetischen Faktoren eine Rolle wie bei M. Basedow. Zusätzlich ist einer der 
relevantesten Faktoren das Rauchen (21, 28). Die pathologische Anatomie ist gekenn-
zeichnet durch eine lymphozytäre Infiltration und Anschwellung der Retroorbital-
muskeln und eine Vermehrung des Fett- und Bindegewebes im Retrobulbärraum. Die 
Schwellung der Augenmuskeln und die Vermehrung des retroorbitalen Fettgewebes bei 
EO können zu sämtlichen klinischen Symptome führen. Die Stadieneinteilung in dieser 
Klassifikation suggeriert einen konsekutiven Ablauf der in den Stadien genannten Sym-
ptome.   
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Stadieneinteilung nach Werner (modifiziert durch Pfannenstiel) (29): 
0   Keine Symptomatik 
I   Oberlidretraktion (Dalrymple’ Zeichen) 
II   Bindegewebsbeteiligung (Lidschwellung, Chemosis, Tränenträufeln) 
III   Protrusio bulbi (Exolphthalmus, Proptosis) 
IV   Augenmuskelfunktionsstörung 
V   Cornealulceration 
VI   Sehnervkompression 
Diese Einteilung berücksichtigt den Typ der krankhaften Veränderung. Bei jedem Sym-
ptom werden verschiedene Schweregrade (a bis c) unterschieden. Die klinische Praxis 
zeigt jedoch, dass in der Realität dieser zeitliche Ablauf gewöhnlich nicht eingehalten 
wird. Im Extremfall kann es z. B. bei einem Patienten mit sonst relativ geringfügiger 
Symptomatik zu einer alarmierenden Kompression des Sehnervs kommen (30). 
 
1.2  Konservative und operative Therapieverfahren des M. Basedow 
1.2.1  Medikamentöse Therapie 
Die Thyreostase ist in Deutschland am meisten verbreitete Therapieform bei M. Base-
dow. Mehrere klinische Beobachtungen und Studien zeigten, dass Thionamide als 
Hauptmedikation der Behandlung gelten, während Perchlorat ausgeklammert werden 
soll. Die bisher in Deutschland initial obligate thyreostatische Therapie mit Thiouracil 
oder Substanzen vom Thionamidtyp wird in der Regel nach anfänglicher Dosisanpas-
sung ca. 1 Jahr durchgeführt. Ziel dieser Therapie ist es, eine euthyreote Stoffwechsel-
lage zu erlangen bzw. zu erhalten, bis der Autoimmunprozess abgeklungen ist und so-
mit die Antikörper vermittelte Stimulation der Hormonsynthese sistiert. Die intrathyre- 
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oidale Konzentration der Thionamide, die eine höhere Halbwertzeit als die Serumkon-
zentration hat, scheint maßgeblich zu sein. Neben der Wirkung auf Schilddrüsenhor-
monsynthese üben die Thionamide noch immunosuppressive Wirkung aus. Die ver-
schiedenen Ansichten über diese „immunsuppressiven Effekte“ sind in mehreren Arbei-
ten zusammengefasst worden (31-33).  
Argumente, die für und gegen das Vorliegen eines immunsuppressiven Effektes spre-
chen, liegen in den Arbeiten von Meyer-Gessner sowie Weetmann (4, 34) vor. Diese 
Autoren berichten, dass Thiamazol nicht nur rein symptomatisch, sondern kausal auf 
den immunologischen Grundprozess beim M. Basedow wirkt. In vitro konnte nachge-
wiesen werden, dass die Thyreostatika (Thionamide) die Antikörperproduktion hem-
men, indem es auf die Antigen-präsentierenden Monozyten wirkt und gleichzeitig die 
Interleukin-2-Konzentration erhöht. In vivo werden allerdings die erfolgreichen Thyre-
ostatika-Konzentrationen in der Schilddrüse nicht erreicht, und außerdem konnte auch 
unter Perchlorat (kein Iodisationshemmer) ein Abfall der Antikörper beobachtet wer-
den. 
Es bestehen auch kontroverse Ansichten, wie die thyreostatische Therapie durchgeführt 
werden soll, insbesondere bezüglich der Anfangsdosierung und Dauer der Behandlung. 
Die Thiamazoldosierung, die in einer angemessenen Frist zur Euthyreose führt, kann 
nicht generell festgelegt werden, da Thyreostatika vom Thionamidtyp und Iod eine an-
tagonistische Wirkung auf die Aktivität der Schilddrüsenperoxidase ausüben.  
Benker et al. (35) beschrieben, dass in Iodmangelgebieten die Anhebung der Iodauf-
nahme noch innerhalb des physiologischen Bereichs zu einem verzögerten Wirkungs-
eintritt von Thiamazol führte. In der Praxis wird mit einer höheren Dosis begonnen und 
die Erhaltungstherapie mit einer niedrigeren Dosis fortgesetzt. Als Regel gilt, dass Pati-
enten mit einer höheren Iodausscheidung, die 40 mg Thiamazol pro Tag erhielten, auch 
nach einer kürzeren Zeitdauer euthyreot wurden, mit der Ausnahme einer sehr kleinen 
Gruppe, die noch nach 12 Wochen hyperthyreot war. Die “konkurrierende” Wirkung 
von Thiamazol und Iodid auf die Aktivität der Schilddrüsenperoxidase lässt eine allge-
meingültige Dosisempfehlung für Regionen mit verschiedener alimentärer Iodversor- 
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gung nicht zu. Die Dosis, die zur maximalen Hemmung der Iodorganifikation führt, 
liegt in der Größenordnung von ca. 25 mg Thiamazol. Es empfiehlt sich jedoch bei Pa-
tienten mit schwerer Hyperthyreose eine Anfangsdosierung von 40 mg Thiamazol pro 
Tag. Bei ausgeprägter hyperthyreoter Symptomatik und steigenden peripheren Hor-
monwerten unter oralen Thyreostatika  ist nach unserer Erfahrung z.B. bei Patienten mit 
radioiodinduzierter Immunhyperthyreose eine intravenöse Gabe bis 60-80 mg Thiama-
zol pro Tag effektiv. Die initiale hoch dosierte Thyreostatikabehandlung dauert in der 
Regel 3-5 Wochen. Verschiedene Arbeitsgruppen konnten aber zeigen, dass man mit 
niedrigeren Dosen, die der Erhaltungstherapie nahe kommen, ebenfalls erfolgreich be-
handeln kann (36). Dies gelingt jedoch nicht bei allen Patienten. Für die Durchführung 
der Erhaltungstherapie gelten unterschiedliche Konzepte: eine alleinige Dosisanpassung 
und Block-and-Replace-Method (37). 
Über die Behandlungsdauer gibt es verschiedene Meinungen. Es wird überwiegend 
etwa 1 Jahr als eine sinnvolle Standartbehandlungsdauer angesehen. Nach Meinung 
einiger Arbeitsgruppen ist die thyreostatische Therapie über weitere 12 Monaten fortzu-
setzen; andere Autoren schlagen vor, die Therapie nach anfänglicher Dosisanpassung 
zwischen 6 und 24 Monaten durchzuführen (31, 32). Bei Ineffektivität der thyreostati-
schen Therapie sollte allerdings eine definitive Behandlung (OP oder Radioiodtherapie) 
in Erwägung gezogen werden. 
Andere Arbeitsgruppen schlagen vor, bei allen Patienten mit zuverlässiger Compliance, 
die ohne besondere Probleme mit kleinen Thyreostatika-Dosen eingestellt werden 
könnten, die Therapie länger als 12 Monate durchzuführen (35). Greer et al. hatten 
trotzdem nach Analyse mehrerer Studien keine rationale Basis für die üblichen Empfeh-
lungen einer mindestens einjährigen Therapie mit Thyreostatika finden können (38).  
Ausführlicher Vergleich der medikamentösen Thyreostase und der Operation hinsicht-
lich Erfolg, Risiken und Nebenwirkungen wird in Kapitel 1.2.3 besprochen.  
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1.2.2  Operative Therapie 
Im Gegensatz zur Hyperthyreose bei thyreoidaler Autonomie ist bei M. Basedow eine 
ausgedehnte Organresektion i.S. einer definitiven Therapie erforderlich, um das Zielor-
gan des Autoimmunprozesses weitestgehend zu eliminieren. Ziel der Therapie ist es 
dabei, eine definitive Beseitigung der Hyperthyreose sowie die Vermeidung eines Rezi-
divs. Damit wird bewusst eine postoperative, substitutionspflichtige  Hypothyreose in 
Kauf genommen (39). Die operative Sanierung kann sowohl als primäres Therapiekon-
zept in der Behandlung des M. Basedow (teilweise frühzeitig) als auch als sekundäre 
Therapie angezeigt werden (2). Indikationen für eine frühzeitige primäre Operation 
sind:  
•  große Strumen mit mechanischer Beeinträchtigung  
•  gleichzeitiges Vorliegen kalter Knoten (Malignomverdacht)  
•  bei fehlender Kooperation des Patienten zu einer thyreostatischen Therapie oder  
bei Thyreostatika-Unverträglichkeit und Kontraindikationen zur Radioiodthera-
pie (z.B. Schwangerschaft). 
•  ggf. floride EO (40, 41) 
Darüberhinaus ist die operative Behandlung als primäre Therapie indiziert bei: 
•  therapieresistenter Hyperthyreose 
•  thyreotoxischer Krise 
•  nicht beherrschbarer Iodkontamination 
•  auf Wunsch des Patienten 
Als sekundäre Therapie kann die Operation zusammen mit Radioiodtherapie erst nach 
einem Jahr thyreostatischer Behandlung und Auftreten eines Rezidivs nach Auslasspha-
se diskutiert werden. Kontraindikationen für die Operation sind: floride Hyperthyreose, 
erhöhtes allgemeines Operationsrisiko und Rezidivhyperthyreose nach Operation. 
Bei der “unkomplizierten” Hyperthyreose im Rahmen eines M. Basedow (ohne EO, 
leichte bis moderate Hyperthyreose, gutes Ansprechen auf Thyreostase, kleinere Stru-
men) spielt eine operative Behandlung zahlenmäßig nur eine sehr geringe Rolle. Nach  
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einer europäischen Umfrage lag die Operationshäufigkeit in diesem Fall bei nur ca. 1 
%. Lediglich bei sehr großen Strumen mit lokalen Komplikationen und/oder 
Malignitätsverdacht führten die Europäischen Zentren durchschnittlich in ca. 30 % der 
Fälle eine Operation durch (32). In den USA und Japan wird nach entsprechenden 
Umfragen ähnlich verfahren. In der operativen Behandlung des M. Basedow kommen 
hauptsächlich zur Anwendung (42):  
•  Beidseitige subtotale Thyreoidektomie nach Enderlen-Holz  
•  Modifizierte Form der Thyreoidektomie mit einseitiger Hemithyreoidektomie 
und subtotaler Resektion der kontralateralen Seite nach Dunhill 
•  Near-total Resektion  
•  Totale Thyreoidektomie.  
Die Krankheitsaktivität, das Vorliegen einer Knotenbildung sollten die Wahl des ent-
sprechenden OP-Verfahrens bestimmen. Bei kompliziertem Krankheitsverlauf (u.a pro-
gressive EO) wird eine totale Thyreoidektomie bevorzugt. In vielen deutschen Zentren  
hat sich die Near-total Resektion als Methode der Wahl mit einer Belassung von nur 2 
bis 4 ml Restgewebe durchgesetzt (39). Eine Notfallsituation stellt die thyreotoxische 
Krise dar. Hier hat sich die totale Thyreoidektomie als lebensrettende Maßnahme er-
wiesen (43, 44). 
 
1.2.3  Langzeitergebnisse der medikamentösen und operativen Therapie 
Thyreostatische Behandlung des M. Basedow ist in der Bundesrepublik Therapie der 
primären Wahl. Ca. 90% aller Patienten werden primär mit Thyreostatika bei Erstmani-
festation der Erkrankung anbehandelt. Es wurden in den letzten 15 Jahren sehr unter-
schiedliche Rezidivraten zwischen 20% bis 80% nach Beendigung der medikamentösen 
Behandlung in der Literatur angegeben (3, 38, 45-47). In den meisten aktuellen Studien 
allerdings wird nach Thyreostatika-Therapie von M. Basedow-Patienten über Rezidiv-
quoten zwischen 50-60% innerhalb von 1-4 Jahren berichtet, die Rezidivraten steigen 
im Laufe der Jahre an (37, 48). Die Rezidivquoten waren erheblich höher bei Patienten, 
die schon ein Rezidiv hatten. Die Dauer der medikamentösen Therapie hatte keinen  
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Einfluss auf die Rezidivraten nach 4 Jahren, so die o.g. Arbeiten. Die medikamentöse 
Therapie mit Thyreostatika stellt daher im Gegensatz zur Operation und Radioiodthera-
pie keine definitive Therapie dar. Ihre Erfolgsquoten sind erheblich niedriger gegenüber 
der Radioiodtherapie (insbesondere bei ablativem Konzept) und können auch bei länge-
rer Beobachtungszeit keine wachsende Tendenz aufweisen. Angesichts hoher Rezidiv-
raten haben sehr viele Arbeitsgruppen intensiv nach objektiven Parametern gesucht, die 
es erlauben sollten, Patienten mit den Chancen einer Remission von denen mit dem 
Risiko eines Rezidivs nach Beendigung der medikamentösen Therapie des M. Basedow 
zu unterscheiden. Es wurde zunächst auf die Messung der TRAK, mit Hilfe eines Radi-
oliganden-Rezeptor-Versuches gesetzt. Mehrere in den letzten Jahren durchgeführte 
prospektive Studien haben gezeigt, dass antikörper-positive Patienten signifikant häufi-
ger Rezidive erleiden als Patienten, die im Laufe der Therapie antikörper-negativ blei-
ben. Die Bestimmungen der positiven und negativen prädiktiven Werte und der Sensiti-
vität und Spezifität zeigen jedoch, dass die an sich statistisch signifikanten Unterschie-
de nicht groß genug sind, um für den einzelnen Patienten eine prognostische Bedeutung 
zu haben (24, 37, 49). Klinische Parameter wie das Schilddrüsenvolumen, begleitende 
EO,  sind wahrscheinlich genauso wichtig für die Prognose wie die Antikörperbestim-
mung. Laurberg et al. (50) berichten über eine signifikant höhere Remissionsrate bei 
Patienten mit kleinen Strumen im Vergleich zu Patienten mit großen Strumen (87% vs. 
37%; p <0,025). Schleusener et al. (37) berichteten über ähnliche Ergebnisse.  
Unterschiedliche Nebenwirkungen der antithyreoidalen Therapie mit Thyreostatika 
(Thiamazol und Propycil) sind gut bekannt. In der Literatur (51-54) wurden teilweise 
sehr unterschiedliche Nebenwirkungsraten der thyreostatischen Therapie angegeben, 
die von 4,4% für Carbimazol bis zum 35% für Propylthiouracil reichen. Zu den wich-
tigsten Nebenwirkungen gehören: 
•  Hautreaktionen (ca. 4%) 
•  Hämatologische Reaktionen, z.B. Agranulozytose (bis 0,4%) 
•  Cholestase (ca.1 %) 
•  Arthritiden (ca. 1,5 %) 
•  Andere (<0,5 %)  
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Im Gegensatz zur Thyreostase stellt die chirurgische Behandlung des M. Basedow  eine 
definitive Therapiemaßnahme dar. Der Wirkungseintritt nach Operation ist wesentlich 
schneller als nach Radioiodtherapie. Das Risiko der Operation liegt nach Angabe von 
Röher insgesamt unter 1 % (55, 56). 
Die hauptsächlichen Nebenwirkungen der operativen Behandlung sind (57): 
•  Nachblutungen (bis zu 1,3%) 
•  Eine passagere oder permanente Hypokalziämie (bis zu 1,6%) 
•  Reccurensparese (bis zu 1,0-4,5%) 
In Deutschland hat sich analog zu der Situation bei der Radioiodtherapie der Hyperthy-
reose auch hier das Prinzip einer eher radikalen Behandlung mit einer Belassung von 
nur 2 bis 4 ml Restgewebe durchgesetzt (58). So fand sich bei Patienten mit M. Base-
dow, bei denen ein Rest < 4 ml belassen wurde, nach der Operation in keinem Fall eine 
Resthyperthyreose, während in 48% der Fälle konnte eine postoperative Hypothyreose 
beobachtet konnte. Bei einer Restgröße zwischen 4 und 7 ml betrug die Hyperthyreose-
rate 0,4% und die Hypothyreoserate 33%. Bei beidseitigen subtotalen Thyreoidektomie 
entwickelten 30% der Patienten mit einem Schilddrüsenrest von 8-12 ml ein Hyperthy-
reoserezidiv, 66% der Patienten eine Rezidivstruma oder beides bei einer Restgröße 
über 12 ml. Über eine ähnliche Korrelation zwischen Restgewebevolumen und der Ent-
stehung der postoperativen Hypothyreose berichteten auch andere Autoren (40, 58). Die 
Ergebnisse der operativen Sanierung hängen jedoch oft von der Erfahrung des Opera-
teurs ab, und aus diesem Grunde kann man die Langzeitergebnisse bestimmter Studien 
hinsichtlich Erfolg und Komplikationen sowie der Nebenwirkungen nicht uneinge-
schränkt miteinander vergleichen.  
 
1.3  Radioiodtherapie 
Die Radioiodtherapie ist neben der Thyreoidektomie und der medikamentösen Behand-
lung ein etabliertes Verfahren zur funktionellen Beseitigung von M. Basedow. Radioiod 
wird in der Schilddrüse angereichert und führt zu einer selektiven Bestrahlung des Or- 
17 
gans. Diese vermindert dosisabhängig die funktionelle und generative Aktivität der 
Thyreozyten. Die Schilddrüse wird verkleinert, ähnlich wie bei der Operation. Während 
in den USA die Radioiodtherapie eine primäre Therapieoption für ca. 70% M. Base-
dow-Patienten darstellt, wird sie in Europa bei 35% und speziell in Deutschland bei ca. 
20-25% aller Patienten durchgeführt (5, 59).  
In Deutschland besteht ein Konsens darüber, dass eine Indikation zur definitiven The-
rapie des M. Basedow erst dann gegeben ist, wenn nach Auslassversuch einer Thyre-
ostase ein Rezidiv der Hyperthyreose auftritt. Die typische Indikationen für die Radioi-
odtherapie bei M. Basedow, die durch die Sektion der Schilddrüse der Deutschen Ge-
sellschaft für Endokrinologie (DGE) und die Deutschen Gesellschaft für Nuklearmedi-
zin (DGN) erarbeitet wurden, sind daher (48, 60): 
•  Mehr als einjährige erfolglose thyreostatische Therapie 
•  Unverträglichkeit der thyreostatischen Medikation 
•  Ein erhöhtes Operationsrisiko 
Allgemeine Nebenwirkungen und Folgeschäden der Radioiodtherapie sind nicht be-
kannt, können jedoch durch Extrapolation berechnet werden (weniger als 0,01%). Das 
genetische Risiko ist extrem klein und kann vernachlässig werden (61). 
Eine lokale Nebenwirkung (ca. 1%) ist die Strahlenthyreoiditis, die mittels Eiskrawatte 
erfolgreich therapiert wird, in seltenen Fällen müssen jedoch Schmerzmittel oder Glu-
kocorticoide verordnet werden. In 15 bis 30% der Fälle kann die Radioiodtherapie zur 
Verschlechterung einer vorbestehenden EO führen, wenn keine begleitende Cortison-
therapie vorgenommen wird (62). Unter begleitenden Cortisonschutz findet sich eine 
Verschlechterung der EO im Rahmen der Radioiodtherapie nur in Ausnahmenfällen.  
 
1.3.1  Grundlagen der Radioiodtherapie 
Radioaktives Iod wird in die Schilddrüse genau wie das stabile Iodisotop (127-Iod) auf-
genommen und ebenso verstoffwechselt. 131-Iod wird selektiv in der Schilddrüse ange- 
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reichert, unabhängig davon, ob es intravenös oder per os appliziert wird. Die Resorption 
von Iod aus dem Darm erfolgt physiologisch in Form eines  anorganischen Iodids, wel-
ches den größten Anteil des im Blut befindlichen Iodids bildet. Es wird gegen ein Kon-
zentrationsgefälle aktiv, d.h. energieabhängig durch den Na+/Iodid-Symporter (lokali-
siert an der basalen Zellmembran) von den Thyreozyten ins Zellinnere transportiert und 
an die apikale Membran, an der die eigentliche Synthese der Hormone stattfindet, be-
fördert (63). Unter Zuhilfenahme der Thyroid-Peroxidase (TPO) wird Iodid zu dem 
elementaren Iod oxidiert und organisch an die Tyrosylreste des Thyreoglobulins gebun-
den.  
Das radioaktive Isotop 131-Iod wird von der radiopharmazeutischen Industrie in Form 
von Kapseln oder in flüssiger Form geliefert. Das Präparat wird oral verabreicht, über 
den Gastrointestinaltrakt resorbiert und von der Schilddrüse (und in geringerer Menge 
von anderen Organen) aus dem Blut aufgenommen. Der nicht gespeicherte Rest wird 
renal bzw. intestinal ausgeschieden. Der Anteil des verabreichten radioaktiven Iods, der 
von der Schilddrüse aufgenommen wird, ist von der Anzahl der Schilddrüsenzellen, 
deren Funktionslage (entweder gesteuert durch das Hypophysenhormon Thyreotropin 
(TSH) oder regelkreisunabhängig bei den Autonomien) und von medikamentöser Be-
einflussung des Schilddrüsenstoffwechsels (z.B. durch Thyreostatika oder Iodkontami-
nation) abhängig. Bei dem radioaktiven Nuklid 131-Iod handelt es sich um einen Beta- 
und Gammastrahler, wobei Betaenergie im Mittel mit 188 keV und Gammaenergie im 
Mittel mit 385 keV abgegeben werden. Die physikalische HWZ beträgt 8,02 Tage. Da 
auch die Gammastrahlung einen – wenn auch geringen – Effekt auf das Schilddrüsen-
gewebe bewirkt, müssen bei der Berechnung der absorbierten Energie auch die absor-
bierten Gammastrahlen berücksichtigt werden, so dass Schilddrüsengewebe von dem 
Zerfall eines einzelnen 131- Iod Isotops im Mittel durch die Betastrahlung mit 188 keV, 
insgesamt (unter Berücksichtigung aller Strahlenqualitäten) aber mit bis zu 573 keV 
exponiert werden kann. Durch die Betateilchen mit einer Energie von 188 keV (mittlere 
Bahnlänge im Gewebe 0,5 mm) werden Atome der Umgebung ionisiert. Bei Freiset-
zung der Strahlenenergie innerhalb der aktiven Bezirke werden dort dosisabhängige 
Zellschädigungen bewirkt. Die Strahlung verursacht eine Zellnekrose, die eine entzünd-
liche Reaktion hervorruft. Durch die Follikelzerstörung gelangt das in der Schilddrüse  
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gespeichertes Hormon vorübergehend in den Blutkreislauf. Später kommt es zu einer 
Atrophie und Fibrose in der Schilddrüse (64). Kleine Schilddrüsenfollikel enthalten 
weniger Kolloid und haben demnach einen schnelleren Iodumsatz, dagegen größere 
Follikel enthalten mehr Kolloid. Hier erreicht ein Teil der Strahlung nicht mehr alle 
Schilddrüsenzellen. Dies ist bei stark regressiven veränderten Strumen der Fall. So 
kommt es bei einer solch inhomogenen Dosisverteilung nur bei einer gewissen Anzahl 
von Zellen zum Verlust des Proliferationsvermögens, man spricht hier von einem Ra-
dioiodresektionseffekt (65).  
  
1.3.2  Einsatz zur Behandlung benigner Schilddrüsenerkrankungen 
Aufgrund der erwähnten selektiven „Radioiodresektion“ in den funktionell aktiven 
Thyreozyten ist die Radioiodtherapie bei benignen Schilddrüsenerkrankungen mit Hy-
perthyreose weltweit als effektive, kostengünstige und nebenwirkungsarme Behand-
lungsmethode anerkannt (66-68). Ferner resultiert die Radioiodbehandlung eine nicht 
unbeträchtliche Größenabnahme von aktiven Knoten, auch das gesamte Organ wird 
durch die Therapie deutlich kleiner (30-60%). Die Indikation zur Radioiodtherapie be-
steht daher außer immunogener Hyperthyreose auch bei unifokalen, multifokalen und 
dissemenierten Schilddrüsenautonomien. Weitere häufige Indikation ist die Verkleine-
rung des Organs bei großen knotigen Strumen bei älteren Patienten oder Rezidivstru-
men. Insbesondere bei Risikopatienten ist die Radioiodtherapie eine unter wirtschaftli-
chen und Nutzen-Risiko-Gesichtspunkten günstige Alternative zur Operation, oft sogar 
die einzige vertretbare Therapiemöglichkeit. Während noch 1994 in Deutschland etwa 
35.000 Radioiodtherapien (benigne und maligne Schilddrüsenerkrankungen) durchge-
führt wurden, wird diese Zahl heute auf etwa 60.000 pro Jahr geschätzt, mehr als die 
Hälfte davon sind die Behandlungen der gutartigen Schilddrüsenerkrankungen (69). In 
der Mehrzahl der europäischen Länder, in den USA, Kanada und Australien darf die 
Radioiodtherapie bis zu bestimmten applizierten Aktivitäten ambulant durchgeführt 
werden. Die Bundesrepublik Deutschland gehört zu den Ländern, in denen aus Strah-
lenschutzgründen eine stationäre Aufnahme verlangt wird. Hierdurch wird nämlich ei- 
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nerseits die Therapie selbst optimiert (Qualitätssicherung durch Dosimetrie unter statio-
nären Bedingungen) und andererseits ein notwendiger Strahlenschutz der Bevölkerung 
gewährleistet. Notwendig sind für eine Radioiodtherapie in Deutschland entsprechende 
fachliche und räumliche Voraussetzungen (Fachkunde, Strahlenschutzvorrichtungen, 
Rückhaltevorrichtungen für Abwasser etc). Es ist eine stationäre Aufnahme bis zum 
Unterschreiten der vorgegebenen Entlassungsaktivität (250 MBq), mindestens aber für 
48 Stunden vorgeschrieben (70). Es besteht somit in der Nuklearmedizin eine besondere 
Verpflichtung beste Voraussetzungen für die Radioiodtherapie der benignen Schilddrü-
senerkrankungen einschließlich einer optimalen Qualität der Behandlung zu schaffen 
und gleichzeitig den Strahlenschutz der Bevölkerung und der Umwelt zu gewährleisten.  
 
1.3.3  Dosisestimation, Radioiodtest und Berechnung der Aktivität 
Nach Strahlenschutzvoraussetzungen (Richtlinie Strahlenschutz in der Medizin) und 
den Empfehlungen der Strahlenschutzkommission in Deutschland ist eine individuelle 
Dosiskalkulation mittels Radioiodtest vorgeschrieben (71). Diese sollte je nach Mög-
lichkeit zeitnah vor der Durchführung der Radioiodtherapie erfolgen, damit die Radioi-
odkinetik möglichst wenig verändert sein sollte. Dies gilt besonders für Patienten, die 
mit Thyreostatika aufgrund der hyperthyreoten Stoffwechsellage behandelt werden 
müssen. Manche Arbeitsgruppen setzen die antithyreoidale Medikation unmittelbar vor 
dem Radioiodtest bzw. der Radioiodtherapie ab, um eine Beeinflussung der Radioiod-
aufnahme durch diese Medikamente zu vermeiden (72, 73). Andere  Autoren wiederum 
(74, 75) sehen keine Beeinflussung der Radioiodkinetik durch niedrig dosierte Thyre-
ostatika. Meist wird zum Radioiodest 131-Iod verwendet. Alternativ kann 123-Iod ein-
gesetzt werden, welches den Vorteil bietet, dass die Strahlenexposition des Schilddrü-
senparenchyms wesentlich geringer ist als bei 131-Iod, und damit eine intrinsische Be-
einflussung der Radioiodkinetik durch die Testdosis ausgeschlossen werden kann. Al-
lerdings das 123-Iod ist aufgrund der kurzen Halbwertzeit in der Praxis schwerer zu 
handhaben. Durch den Radioiodtest wird vor der Behandlung individuell der maximaler 
Uptake und die effektive HWZ (eff. HWZ) bestimmt. Besonders wichtig ist die Be- 
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stimmung des Aufnahmewertes über die Schilddrüse nach 24 Stunden. Bei ausgeprägter 
Hyperthyreose im Rahmen des M. Basedow kann das Maximum der Speicherung aller-
dings schon nach wenigen Stunden vorliegen, so dass frühere Messzeitpunkte erforder-
lich sind (76).  
In der Literatur wurden teilweise deutliche Unterschiede zwischen dem maximalen Up-
take unter Testbedienungen und während der Behandlung gemessen, die Abweichun-
gen, die durch eine multizentrische Studie untersucht sind, liegen bei etwa +/- 20% 
(77).  
In der Phase des Radioiodtests sollten möglichst keine Iodbelastungen erfolgen, insbe-
sondere keine Gabe von wasserlöslichen Kontrastmitteln. Hier müsste eine Karenzzeit 
von ca. 6-8 Wochen einkalkuliert werden. Auch der Iodgehalt in der Nahrung sollte 
berücksichtigt werden, so dass eine iodarme Ernährung eingehalten werden sollte. Vor 
Radioiodtestbeginn ist eine Uroiodkontrolle zu empfehlen.  
Für die exakte Bestimmung der eff. HWZ sind tägliche Uptake-Messungen über einen 
Zeitraum von bis zu 7-10 Tagen nach Beginn des Radioiodtests notwendig (78, 79). Da 
aus logistischen Gründen diese langzeitige Messungen nicht immer einfach sind, sind in 
der Praxis vereinfachte Methoden gefragt. Es wurden empirische, diagnosespezifische 
Halbwertzeiten oder die Verwendung von Radioiod-2-Phasen-Tests vorgeschlagen (80). 
Die Volumetrie des Organs mittels Sonographie ist ebenfalls ein wesentlicher Parame-
ter bei der Dosiskalkulation. Bei großen Strumen sollten jedoch sonographische Ergeb-
nisse mit dem Szintigramm korreliert werden und im Falle nachweisbarer regressiven 
zystischen Veränderungen deren Größe vom Zielvolumen abgezogen werden (81). Un-
ter Berücksichtigung der wesentlichen Parameter (maximaler Uptake, Zielvolumen, 
HWZ) wird die erforderliche Aktivitätsmenge nach der folgenden Basis-Formel von 
Marinelli berechnet (82): 
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mit 
       V =  Zielvolumen in ml 
        D = Zieldosis in Gy 
RIU = maximaler Radioiod-Uptake in % 
HWZ = effektive Halbwertzeit in Tagen 
K= Konstante  
 
Im Faktor K sind die Konstanten, Umrechnungsfaktoren sowie die mittlere im Zielor-
gan deponierte Energie pro Zerfall enthalten. Für ein Schilddrüsenvolumen von 20 ml 
ist z.B. K = 24,7·  MBq · d · % · g
-1 · Gy
-1 (83).  Dieser Faktor berücksichtigt eine 
Schilddrüse von 20 g (5% Anteil der Gammastrahlung). Im Einzelfall können volumen-
abhängige Korrekturen angebracht werden. 
Als eine alternative Methode zur Bestimmung des Radioiod-Uptakes wurde die Be-
rechnung mit einem Messpunkt nach langer Zeit (4-8 Tage) entwickelt (79), die bei der 
Therapieplanung in dieser Arbeit verwendet wurde. Nach der sog. Bockisch-Methode 
berechnet man die Therapieaktivität aus dem Uptake zu nur einem Zeitpunkt und einer 
experimentellen Konstante, die aus dem Vergleich der Therapieaktivität, die sich aus 
Marinelli-Formel ergibt, optimiert wurde. Die Qualität der Konstanten wird mit ±10% 
bei einer Messung nach 4 und ±8% bei einer Messung nach 8 Tagen angegeben. Somit 
ist im Vergleich der berechneten Dosen durch die beiden Formeln möglich (79, 84). 
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1.3.4  Aktuelle Dosiskonzepte  
Ziel der Radioiodtherapie bei M. Basedow ist in erster Linie die dauerhafte Beseitigung 
der Hyperthyreose. Hierauf werden zunehmend Dosiskonzepte angewandt, die eine 
sichere Vermeidung eines Hyperthyreoserezidivs zum Ziel haben und dabei eine höhere 
Rate von Hypothyreosen bewusst in Kauf nehmen. Hierfür werden Organdosen ab 200 
Gy angestrebt. In jüngster Zeit werden sogar die Organdosen in der Größenordnung bis 
zu 300 Gy gefordert (85). Eine adäquate und frühzeitige Substitutionsmedikation ist 
dabei fast immer notwendig. Bei anderem Konzept wird zur Wiederherstellung der 
euthyreoten Stoffwechsellage eine Zielorgandosis um 150 bis 200 Gy ausreichend an-
gesehen (86). Das mögliche Unterschreiten der geplanten Dosis ist bei diesem Konzept 
trotz einer entsprechender Diagnostik im Vorfeld und einer individuellen Dosisanpas-
sung oft mit einem signifikant erhöhtem Rezidivrisiko verbunden mit der Notwendig-
keit einer zweiten Radioiodbehandlung und damit einer höheren Strahlenexposition des 
Patienten. Eine Überschreitung der Zieldosis bei höheren Aktivitätsapplikationen hat 
dagegen ein frühes Auftreten der Hypothyreose zur Folge und führt ebenfalls zu einer 
erhöhten Strahlenexposition. Beide aktuell verwendete Behandlungskonzepte des M. 
Basedow können damit folgend zusammengefasst werden: 
1.  Radioiodtherapie mit niedrigeren Zielorgandosen bis 200 Gy mit der Überle-
gung, dass die Behandlung zu einer niedrigen Hypothyreoserate und Wiederher-
stellung der Euthyreose führen soll (so genanntes funktionsoptimiertes Kon-
zept). 
2.  Radioiodtherapie mit höheren Zielorgandosen (ab 200 Gy), weil damit eine ab-
lative Behandlung (ähnlich wie bei der Operation) erzielt werden kann, was si-
cherlich weitere Rezidive vermeiden wird. Diese Therapieform (ablatives Kon-
zept) führt zu einem schnellen Erfolg  mit angestrebter posttherapeutischer Hy-
pothyreose. 
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1.3.5  Langzeitergebnisse der Radioiodtherapie 
Ergebnisse aus dem deutschen Iodmangelgebiet haben gezeigt, dass nur mit einer ho-
hen, nahezu ablativen Dosis ein zufrieden stellender Therapieeffekt zu erwarten ist. 
Nach Radioiodtherapie mit niedrigeren Dosen (60 bis 80 Gy)  zeigen sich mangelhafte 
Ergebnisse: 13-72% Patienten hatten eine Rest- bzw. Rezidivhyperthyreose (74). Die 
Erfolgsrate bei 150 Gy liegt bei etwa 70% nach 1 Jahr (12), bei höheren Organdosen 
von 200 Gy betrug die Erfolgsrate 75-80% (80). Bei 300 Gy waren es 86% Patienten 
nach 3 Monaten und 100% nach 12 Monaten erfolgreich radioiodtherapiert (85). Alle 
Ergebnisse sollten grundsätzlich in Korrelation mit der Zeitdauer nach Therapie gewer-
tet werden, da auch die Hypothyreoserate mit der Nachbeobachtungszeit zunimmt (an-
haltende Wirkung) (67). Abzugrenzen hiervon sind milde, transiente Hypothyreosen in 
den ersten 2 Monaten nach Radioiodtherapie, die in Folge einer unzureichenden Gegen-
regulation der Hypophyse auftreten können (87). Ähnliche Fälle wurden in einer Grup-
pe von insgesamt 22 hypothyreoten Patienten 4 Monaten nach Abschluss der Radioi-
odtherapie beobachtet. Diese Patienten wurden im Verlauf wieder hyperthyreot und 
mussten erneut mittels Radioiod behandelt werden (88). Die mit der Radioiodtherapie 
erreichbare Volumenreduktion steht in direkter Beziehung zur erzielten Dosis und kann 
nach Angabe von Reiners 20-50% in den ersten 6 Monaten nach der Radioiodtherapie 
betrachtet werden (5). Nach einer Organdosis von < 100 Gy werden 45%, zwischen 
100-200 Gy 56% und >200 Gy 67% Volumenreduktion gemessen (89). Die Ergebnisse 
unterschiedlicher Studien (89, 90) zeigen, dass eine deutliche Volumenreduktion bei M. 
Basedow die Voraussetzung für einen Therapieerfolg bei Patienten mit einer Struma ist. 
Nur so kann die Hyperthyreose und die oft begleitende EO ausgeschaltet werden. 
 
1.4  Fragestellung der Arbeit 
In der Literatur wurden unterschiedliche Dosiskonzepte zur Behandlung des M. Base-
dow mit Iod-131 vorgeschlagen (3, 5, 8, 11, 14, 30, 31, 77). Einige Zentren propagieren 
eher niedrigere Dosen, andere wiederum höhere Organdosen. In einigen Studien wur-
den ihre Ergebnisse nicht nach Ätiologie der Hyperthyreose (M. Basedow oder Schild- 
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drüsenautonomie) detaliert aufgeschlüsselt. Es erfolgte daher im Rahmen der vorlie-
genden Arbeit die retrospektive Auswertung der Behandlungsergebnisse von Radioi-
odtherapie bei M. Basedow, um: 
1.  Die Effektivität funktionsorientierter Konzepte versus primär ablativen Konzep-
ten zu untersuchen 
2.  Mögliche Einflussfaktoren für das Erreichen bzw. Verfehlen des initial geplan-
ten Therapieansatzes zu definieren. 
Hinsichtlich des Zieles 1 ist die zu untersuchende Hauptvariable beim funktionsorien-
tierten Konzept das Erreichen einer euthyreoten Stoffwechsellage bzw. beim ablativen 
Konzept das Erreichen eine hypothyreoten Stoffwechsellage. Bezogen auf die Definiti-
on von Einflussfaktoren nach Ziel 2 in diesem Zusammenhang folgende Nebenvariab-
len maßgeblich sind:  
•  Alter 
•  Geschlecht 
•  Thyreostase 
•  Volumen der Schilddrüse 
•  Schilddrüsenfunktion 
•  Vorliegen einer EO 
•  Antikörper (TRAK und TPO) 
•  Testverlauf (Radioiod-Uptake), eff. HWZ 
•  Therapieaktivität 
•  Erreichte Dosis 
Diese Daten sollten beantworten:  
•  ob die geprüfte Parameter in Zukunft eine begründbare Entscheidungs-
hilfe für die Auswahl der Konzeption (Zieldosis) darstellen kann 
•  eine prognostische Hilfe bezüglich des weiteren Verlaufs der Erkran-
kungen zu finden.  
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2  Material und Methoden 
2.1  Patientenkollektiv 
2.1.1  Basisdaten der Patienten 
Eingeschlossen wurden 126 konsekutive Patienten, die sich in den Jahren 1992-2001 an 
der Uniklinik Mainz (Klinik für Nuklearmedizin) wegen eines M. Basedow eine Radio-
iodtherapie unterzogen. Diagnose eines M. Basedow wurde klinisch Anhand folgender 
Parameter gestellt: 
•  eine behandelte oder noch bestehende Hyperthyreose 
•  weitgehend homogene und kräftige Speicherung im 99m-Tc Schilddrüsenszinti-
gramm 
•  und/oder ein echoarmes Schallmuster des Schilddrüsenparenchyms ohne Nach-
weis malignitätsverdächtiger Knoten 
•  und/oder ein positiver Titer für TRAK (> 9 U/l) 
•  das Vorliegen einer EO 
Nach Zielsetzung der Arbeit wurden Patienten, die mit einer Zieldosis bis 199 Gy be-
handelt wurden, dem funktionsorientierten (funktionsoptimierten) Therapiekonzept 
zugeordnet. Die Patienten mit einer Zieldosis ≥200 Gy wurden dem ablativen Therapie-
konzept zugeteilt. Das funktionsorientierte Therapiekonzept wurde überwiegend 1992-
1998 angewendet, das ablative Therapiekonzept 1998-2001 (siehe Tabelle 1).  
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Tabelle 1: Chronologische Häufigkeitsverteilung der durchgeführten Radioiodtherapien 
mit funktionsorientiertem und ablativem Therapiekonzept 
 
  Gesamt Therapiekonzept 
  
(n=126) 
funktionsorientiert 
(n=47) 
ablativ  
(n= 79) 
1992  1 (0,8%)  1 (2,1%)  0 (0,0%) 
1993  1 (0,8%)  1 (2,1%)  0 (0,0%) 
1994  1 (0,8%)  1 (2,1%)  0 (0,0%) 
1995  5 (4,0%)  5 (10,6%)  0 (0,0%) 
1996  14 (11,1%)  14 (29,8%)  0 (0,0%) 
1997  17 (13,5%)  16 (34,0%)  1 (1,3%) 
1998  22 (17,5%)  8 (17,0%)  14 (17,7%) 
1999  18 (14,3%)  0 (0,0%)  18 (22,8%) 
2000  28 (22,2%)  1 (2,1%)  27 (34,2%) 
2001  19 (15,1%)  0 (0,0%)  19 (24,1%) 
 
2.1.2  Allgemeinangaben 
Es wurden 19 Männer (15,1%) und 107 Frauen (84,9%) eingeschlossen. Die Ge-
schlechtsverteilung war bei den Patienten mit funktionsorientiertem Therapiekonzept 
(10 Männer, 36 Frauen) und ablativem Therapiekonzept (9 Männer, 71 Frauen) nicht 
statistisch signifikant unterschiedlich. Die Patienten waren zwischen 23 Jahren und 79 
Jahren alt, im Mittel 50,9±14,6 Jahre (Median 51,5 Jahre). Die Altersverteilung war in 
den Gruppen der beiden Therapiekonzepte nicht statistisch signifikant unterschiedlich 
(Chi-Quadrat-Test, siehe folgende Abbildung). 
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Abbildung 2.1: Altersverteilung der Patienten bei funktionsorientiertem und ablativem 
Therapiekonzept 
 
 
Körpergröße, Körpergewicht und Body-Mass-Index (BMI) zeigten keine statistisch 
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gewichtig (BMI 20-<25 kg/m²). 60 Patienten (47,6%) waren übergewichtig: 39 Patien-
ten (31,0%) wiesen einen BMI von 25-<30 kg/m² auf, 16 Patienten (12,7%) einen BMI 
von 30-<35 kg/m², 3 Patienten (2,4%) von 35-<40 kg/m² und 2 Patienten (1,6%) einen 
BMI >40 kg/m² auf.  
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tienten (63,5%) bei dem 2. Rezidiv des M. Basedow zur Radioiodtherapie. In der A-
namnese war bei drei Viertel der Patienten noch keine definitive Therapie durchgeführt 
worden (n=91, 72,2%). Bei 23 Patienten (18,3%) war bereits eine Radioiodtherapie 
durchgeführt worden, bei 3 Patienten (2,4%) eine Radioiodtherapie und eine Schilddrü-
senoperation, bei 9 Patienten (7,1%) nur eine Schilddrüsenoperation. Bei 100 Patienten 
(79,4%) erfolgte die erste Radioiodtherapie, bei 24 Patienten (19,0%) die zweite und 
bei 2 Patienten (1,6%) die dritte Radioiodtherapie. Die Patienten mit funktionsorientier-
tem und ablativem Therapiekonzept unterschieden sich in diesen Parametern nicht (sie-
he folgende Tabelle). 
 
Tabelle 2: Anamnestische Angaben 
 
  Gesamt Therapiekonzept 
  (n=126)  funktionsorientiert 
(n=47) 
ablativ  
(n= 79) 
Therapiezeitpunkt (p=0,777)* 
Erstmanifestation  27 (21,4%)  11 (23,4%)  16 (20,3%) 
1. Rezidiv  19 (15,1%)  8 (17,0%)  11 (13,9%) 
2. Rezidiv  80 (63,5%)  28 (59,6%)  52 (65,8%) 
Vorhergehende definitive Therapie (p=0,866)* 
keine  91 (72,2%)  35 (74,5%)  56 (70,9%) 
Radioiodtherapie  23 (18,3%)  7 (14,9%)  16 (20,3%) 
Radioiodtherapie und Schild-
drüsenoperation  3 (2,4%)  1 (2,1%)  2 (2,5%) 
Schilddrüsenoperation  9 (7,1%)  4 (8,5%)  5 (6,3%) 
Anzahl der Radioiodtherapien vor Therapiebeginn (p=0,713)* 
keine  100 (79,4%)  39 (83,0%)  61 (77,2%) 
1 Radioiodtherapie  24 (19,0%)  7 (14,9%)  17 (21,5%) 
2 Radioiodtherapien  2 (1,6%)  1 (2,1%)  1 (1,3%) 
*Chi-Quadrat-Test 
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2.1.4  Schilddrüsenvolumen und – funktion vor Therapie 
Das Schilddrüsenvolumen im gesamten Kollektiv lag zwischen 6 ml und 80 ml, im Mit-
tel bei 28,2±15,9 ml (Median 15 ml). 
 
Tabelle 3: Schilddrüsenvolumen vor Therapie 
 
  Gesamt  Therapiekonzept 
 
(n=126)  funktionsorientiert 
(n=47) 
ablativ  
(n= 79) 
Volumen (ml, p=0,025*) 
Median (MW±SD)  25 (28,2±15,9)  28 (31,3±15,8)  21 (26,4±15,8) 
Spannweite 6-80  6-76  7-80 
MW = Mittelwert, SD = Standardabweichung, Wilcoxon-Tests für unverbundene Stichproben, * = grenzwertig 
statistisch signifikant  
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In der Gruppe der Patienten mit funktionsorientiertem Therapiekonzept war das Organ-
volumen etwas größer als in der Gruppe der Patienten mit ablativem Therapiekonzept 
(siehe folgende Abbildung). 
 
Abbildung 2.2: Schilddrüsenvolumen vor Therapie bei den beiden Therapiekonzepten  
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Die Unterschiede waren statistisch signifikant (Wilcoxon-Test für unverbundene Stichproben, p<0,05) 
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Vor Therapie wurden 88 Patienten (69,8%) mit Thyreostatika behandelt, davon 32 mit 
Thiamazol, 49 mit Carbimazol und 5 mit Propylthiouracil (PTU). Die Tagesdosis in 
Milligramm (mg) Carbimazol lag zwischen 2,5 mg und 90 mg, im Mittel bei 13,2±12,5 
mg (Median 10 mg, siehe folgende Tabelle). 
 
Tabelle 4: Schilddrüsenspezifische Medikation vor Therapie 
 
 Gesamt  Therapiekonzept 
   
(n=126) 
funktionsorientiert 
(n=47) 
ablativ  
(n= 79) 
Therapie mit Thyreostatika (p=0,637) 
Anzahl (%)  88 (69,8%)  35 (74,5%)  53 (67,1%) 
Mittlere Tagesdosis in mg Carbimazol
a (p=0,574) 
Median (MW±SD)  10 (13,2±12,5)  10 (12,1±9,8)  10 (13,9±14,0) 
Spannweite 2,5-90,0  2,5-45,0  2,5-90,0 
MW = Mittelwert, SD = Standardabweichung, Chi-Quadrat-Test und Wilcoxon-Test für unverbundene Stichproben, 
a = Umrechnungsfaktoren: für Thiamazol 1,5;  für PTU 0,1 
 
53 der 126 Patienten (42,1%) waren vor Therapiebeginn euthyreot, die Gruppen unter-
schieden sich nicht statistisch signifikant. Die Konzentration des freien T3 (fT3) lag bei 
106 Patienten (84,1%) im Normbereich, bei 20 Patienten (15,9%) war das fT3 leicht 
erhöht. In der Gruppe mit funktionsorientierter Therapie war sowohl das TSH als auch 
das fT3 im Median statistisch signifikant höher als in der Gruppe mit ablativer Thera-
pie, befand jedoch im Median im oberen Normbereich. Die Konzentrationen von fT4, 
TRAK und TPO-AK waren dagegen nicht statistisch signifikant unterschiedlich (siehe 
folgende Tabelle und Abbildung). 
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Tabelle 5: Schilddrüsenhormone und -autoantikörper vor Therapie 
 
 Gesamt  Therapiekonzept 
   
(n=126) 
funktionsorientiert 
(n=47) 
ablativ  
(n= 79) 
TSH (mU/l, p=0,0028*) 
1 
Median (MW±SD)  0,13 (0,70±1,16)  0,46 (0,96±1,28)  0,04 (0,55±1,06) 
Spannweite 0,02-5,82  0,03-5,72  0,02-5,82 
fT3 (pg/ml, p=0,0020*) 
2  
Median (MW±SD)  3,68 (4,40±2,71)  4,44 (5,24±3,71)  3,43 (3,90±1,73) 
Spannweite 2,20-26,15  2,43-26,15  2,20-13,60 
fT4 (ng/ml, p=0,650) 
3 
Median (MW±SD)  1,21 (1,45±1,37)  1,22 (1,50±1,43)  1,19 (1,42±1,34) 
Spannweite 0,36-12,45  0,62-9,42  0,36-12,45 
TRAK (U/l, p=0,788) 
4  
Median (MW±SD)  17,9 (71,5±138,3)  16,6 (80,1±170,0)  20,3 (66,5±117,3) 
Spannweite 0-1021  3-1021  0-520 
TPO-AK (IU/ml, p=0,080) 
5 
Median (MW±SD)  145  
(775±2135) 
166  
(1554±3372) 
124  
(323±378) 
Spannweite 0,05-16164  0,05-16164  3,84-1000 
MW = Mittelwert, SD = Standardabweichung, Wilcoxon-Test für unverbundene Stichproben, * = statistisch signifi-
kant. 
1Referenzbereich (0,3-4,2 mU/l), 
2Referenzbereich (1,8-6,4 ng/dl), 
3Referenzbereich (0,9-1,7 ng/dl), 
4 Referenzbereich (<1 U/l), 5Referenzbereich (< 35 IU/ml) 
 
74 Patienten (58,7%) wiesen ein supprimiertes TSH auf. Bei 49 Patienten (38,9%) lag 
das TSH im Normbereich, bei 3 Patienten (2,4%) war das TSH diskret erhöht. 
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Abbildung 2.3: TSH vor Therapie (mU/l) bei den beiden Therapiekonzepten 
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Die Unterschiede waren statistisch signifikant (Wilcoxon-Test für unverbundene Stichproben, p<0,01) 
 
2.1.5  Endokrine Orbitopathie 
Eine EO bestand bei 43 Patienten (34,1%). Unter den Patienten mit funktionsorientier-
tem Therapiekonzept lag bei 23,4% (n=11) eine EO vor, unter den Patienten mit ablati-
vem Therapiekonzept bei 40,5% (n=32). Dieser Unterschied war gerade nicht statistisch 
signifikant nachweisbar (p=0,050 im Chi-Quadrat-Test). 
 
2.2  Therapievorbereitung 
2.2.1  Patientenvorbereitung 
Im Rahmen der Therapieplanung wurden alle Patienten einer Vorbereitung nach einem 
einheitlichen Schema unterzogen:  
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•  Die Erstvorstellung der Patienten zur Therapieplanung erfolgte etwa 14 Tage 
vor Behandlung mit einem Aufklärungsgespräch.  
•  Da eine thyreostatische Medikation den Radioiod-Uptake beeinflussen kann, 
wurde die Thyreostase je nach Möglichkeit entweder 2-3 Tage vor dem Radioi-
odtest  (sowie 2-3 Tage vor der Radioiodtherapie) abgesetzt oder maximal nied-
rig dosiert. In der Vorbereitung der Stoffwechsellage zur Therapie wurde als 
Ziel eine latent hyperthyreote oder euthyreote Stoffwechsellage bei möglichst 
niedrigster Dosis der Thyreostase im Radioiodtest und während der Radioi-
odtherapie, optimal ohne Thyreostase, angestrebt. 
 
2.2.2  Notwendige klinische Informationen vor der Radioiodtherapie 
 
•  Im Rahmen der Patientenvorstellung erfolgte Schilddrüsensonographie mit Vo-
lumetrie des Organs, Schilddrüsenszintigraphie mit Tc-99m-Pertechnetat 
(TcTU) und eine initiale Überprüfung der Stoffwechsellage zwecks Anpassung 
der Thyreostasemedikation sowie eine Dokumentation des Schilddrüsenantikör-
perstatuses.  
•  Bei bekannter EO oder V.a. EO wurde eine ophtalmologisches Konsil durchge-
führt. 
 
2.2.3  Vorsichtsmaßnahmen 
Diese Vorsichtsmaßnahmen wurden beim Radioiodtest (Radioiodtherapie) berücksich-
tigt: 
•  Ausschluss Schwangerschaft bei weiblichen Patienten 
•  im Verlauf des Radioiodtests wurden weitere Stoffwechselkontrollen angefer-
tigt, um eine massive, manifeste Hyperthyreose auszuschließen, da eine zu nied- 
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rig angesetzte Thyreostase bei einigen Patienten zu einer Exazerbation der Hy-
perthyreose führen kann. 
•  Reichliche Mahlzeiten können die Resorption des oral applizierten Radioiods 
vermindern oder verzögern und damit Uptake –Messungen beeinflussen. Die 
Patienten waren daher 4 Stunden vor sowie 1 Stunde nach oralen Radioio-
dapplikation im Test sowie bei Therapie nüchtern.  
•  Die Patienten wurden vor der Radioiodtherapie über die Einnahme  iodhaltiger 
Speisen oder Nahrungszusatzmittel gezielt gefragt. Ebenso wurden eine vorhe-
rige Gabe iodhaltiger Röntgenkontrastmittel oder anderer Medikamente (z.B. 
Amiodaron) ausgeschlossen.   
•  Ab Mitte 1999 haben alle Patienten zur Verhütung des Auftretens bzw. Ver-
schlechterung einer EO unter Berücksichtigung der Kontraindikationen eine 
Cortisonmedikation zum Zeitpunkt der Radioiodtherapie (beginnend mit 50 mg 
Decortin/die, dann 4-6 Wochen ausschleichend) bekommen. 
 
2.3  Vorbereitende- und Kontrolluntersuchungen  
2.3.1  Schilddrüsensonographie 
Sonographische Diagnostik war obligat bei Erstvorstellung der Patienten und bei der 
posttherapeutischen Kontrolle nach 6 Monaten. Bei der Schilddrüsensonographie kam 
ein Ultraschallgerät der Fa. Hitachi (EUB-525) mit einem 7 cm Linearschallkopf (7,5 
MHz) zum Einsatz. Die Untersuchungen erfolgten am liegenden Patienten bei reklinier-
tem Kopf. Beide Schilddrüsenlappen wurden separat in Längs- und Querrichtung ges-
cannt, um fokale Läsionen nachzuweisen. Zur Volumetrie wurden die größten Lappen-
Längs sowie Quer- und Tiefendurchmesser eingestellt und markiert, ebenso bei allen 
größeren (ab etwa 1 cm) Knoten. Bestimmung des Schilddrüsenvolumens erfolgte als 
Summe der Volumina beider Schilddrüsenlappen. Das Lappenvolumen wurde nach der 
Formel für das Rotationsellipsoid bestimmt (91):  
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  0,5 B T L V × × × =                                (Formel 2.1) 
 
    mit   V = Volumen in ml 
L = Länge  in cm 
     T  =  Tiefe  in  cm 
     B   =   B r e i t e   i n   c m  
 
Die Dokumentation der Ultraschall-Schnittbilder mit Volumetriemaßen erfolgte mit 
einem Thermoprinter. 
 
2.3.2  Schilddrüsenszintigraphie  
Bei allen Patienten wurde am Tag der Erstvorstellung in der Klinik und im Rahmen der 
Nachsorgekontrolle 4-6 Monaten posttherapeutisch ein quantitatives Schilddrüsenszin-
tigramm mit TcTU-Messung 20 min. nach intravenöser Applikation von 40-74 MBq 
99mTc-Pertechnetat an der Kleinfeldkamera angefertigt (30 cm Gesichtsfeld, hochauf-
lösender Kollimator, Fa. Picker). Sofern nicht bereits eine zeitnah angefertigten und 
quantitativ ausreichenden Schilddrüsenszintigraphie vorlag.  
Die Untersuchung erfolgte am sitzenden Patienten bei Aufnahmendauer von 5 Minuten. 
Der quantitative TcTU (% der applizierten Aktivität, zerfallskorrigiert) wurde nach 
Korrektur der Untergrundstrahlung global für die Gesamtschilddrüse, den rechten und 
linken Schilddrüsenlappen bestimmt.  
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2.3.3  Radioiodtest 
Alle Testen wurden am Gerät „Iod-Uptake Messplatz“ mit kollimiertem NaI(Tl)-
Detektor (Größe: 2x2 Zoll) und fahrbarem Stativ durchgeführt (Fa. Stratec Elektronik). 
Bei unveränderter Messgeometrie am Sondenmessplatz (25 cm Abstand zwischen der 
Kristalloberfläche und der Halskontur) wurde die Zählrate über der Schilddrüse ermit-
telt, ebenso ein Szintigramm am Ende des Radioiodtests zur Dokumentation geschrie-
ben. Der Radioiod-Uptake wurde unmittelbar prätherapeutisch durch den Radioiodtest 
mit einem Messpunkt meistens nach 8 Tagen (n=110), wenn nicht möglich nach 4 Ta-
gen (n=9) oder nach 24 Stunden (n=7) nach oraler Applikation der diagnostischen Kap-
sel mit Standardaktivität (3,7 MBq I-131) bestimmt. 
 
Die Messung der Aktivität in der Schilddrüse erfolgte im 364 KeV Photopeak mit einer 
Fensterbreite von ± 10%. Die Verarbeiten der gemessenen Impulsrate erfolgte mittels 
Software „Uptake01“ (Fa. Stratec Elektronik). Kapselaktivität zum Zeitpunkt der Ap-
plikation ergibt sich der Uptake zur Zeit der Messung. Die gleich bleibende Effizienz 
der Messanordnung wurde mit einer Referenzkapsel überprüft. Diese Methode erlaubt 
auch die Messung an einem anderen Uptakemessplatz während eines laufenden Tests. 
Die Berechnung der individuellen Therapieaktivität erfolgte nach modifizierten Bo-
ckisch-Formel (79, 81):  
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neu U
D m K
tivität Therapieak
_
× ×
=        (Formel 2.2) 
 
mit   K = 3,262 MBq/g x Gy 
m =  Schilddrüsemasse in g 
D = gewünschte Dosis in Gy 
U_ neu nach Formel 2.3 
wobei  
) 0 ( ) (
) 0 ( ) (
_
KV KP
KP SD
N t N
N t N
neu Uptake
×
×
=     (Formel 2.3) 
mit NSD 
(t) = Zählrate der Schilddrüse zum Zeitpunkt der Uptakemessung  
NKP 
(0) = Zählrate der Referenzkapsel zum Zeitpunkt der Applikation  
NKP 
(t) = Zählrate der Referenzkapsel zum Zeitpunkt der Uptakemessung 
NKV 
(0) = Zählrate der Testkapsel zum Zeitpunkt der Applikation 
 
Durch den Quotienten Referenzkapsel Vormessung /Referenzkapsel zur Zeit t= 8 d 
nach Vormessung wird nicht HWZ korrigierte Verhältnis der Geräteempfindlichkeit 
zum Zeitpunkt der Kapsel-Messung und der Uptakemessung angegeben. Die Aktivi-
tätsberechnung erfolgte durch eine Änderung des Faktors 1,62 in der Bockisch-Formel 
auf 3,257 in der hier angewandten Formel 2.2, da wir Uptake mit einer   
Referenzkapsel verrechnen, die mit der Halbwertszeit von 8,04   
Tagen zerfällt (siehe auch Kapitel 2.4.2). 
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2.3.4  Labordiagnostik 
Routinemäßig wurden die folgenden Schilddrüsenhormonparameter fT3, fT4, TSH mit 
einem hormonanalytischer Arbeitsplatz bzw. Luminiszenzgerät (CIBA-Corning ACS 
180) oder mit Diagnostik-Station ADVIA
® Centaur- (Fa. Bayer Vital Diagnostika) un-
tersucht. Die TRAK-Parameter und TPO-AK wurden nach RIA-Methode (Fa. Brahms) 
und mittels Random Access Immunoassay Analyzer-System (Fa. DPC Biermann) be-
stimmt. Die Messungen erfolgten bei Erstvorstellung in der Klinik, nach Bedarf wäh-
rend des Radioiodtests, am Tag der Radioiodapplikation, in weiterem Verlauf postthe-
rapeutisch meistens hausärztlicherseits und einschließlich im Rahmen einer Nachunter-
suchung nach 6 Monaten. 
 
2.4  Durchführung der Radioiodtherapie 
Die Applikation erfolgte oral in Kapselform unter Aufsicht des Arztes. Nach Einnahme 
der Therapiekapsel wurde in regelmäßigen Abständen im Rahmen der stationären Do-
simetrie die Restaktivität mittels Gammastrahlenmessung mit einer Sonde 2-mal täglich 
erfasst. Die Patienten-Aktivitätsmessung erfolgte durch Patientenmonitor-System  Typ 
60.30 (kollimierte NaI(Tl)-Detektoren, (je 1,5 x 2 Zoll Größe, Fa Stratec Elektronik) 
und Auswertesoftware „Patmon 01“. Die Detektoren wurden über den Patienenbetten in 
der Decke eingebaut, Abstand zum Patient - 2,5 m. Die Messwerte stellen die Grundla-
ge zur Entscheidung dar, ab wann der Patient die Therapiestation verlassen darf und 
sind zum anderen notwendig, um eine eff. HWZ zu errechnen.  
 
2.4.1  Therapieüberwachung  
Die erste Messung erfolgt dabei in der Regel 12 h nach Verabreichung des Iod-131 und 
anschließend in Intervallen von etwa 12 h. Zudem wurde bei Patienten nach Bedarf 
unter der Therapie die Stoffwechsellage und Augenbefund überwacht. Im Falle einer  
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strahlungsinduzierten Thyreoiditis erfolgte lokale (Eiskrawatte) und medikamentöse 
(Antiphlogistika) Therapie.  
 
2.4.2  Dosisberechnung 
Die Dosisberechnung nach Therapie erfolgte durch eine numerische Integration der 
Schilddrüsenkurve. Das Messprogramm „Patmon“ stellt aufgrund der gemessenen 
Schilddrüsenaktivitäten (2 Messwerte pro Tag) die eff. HWZ und die extrapolierte Ak-
tivität (logarithmische Auftragung der Messwerte) auf den 1. Messzeitpunkt (t=0), der 
ca. 7 h nach Applikation gemessen wird, zur Verfügung. Aus diesem Aktivitätswert 
wird der maximale Uptake nach 24 h berechnet unter Berücksichtigung der effektiven 
HWZ (= Faktor für eff. HWZ). Es erfolgt eine Integration der Kurvenfläche, wobei die 
Anflutung bis zum max. Uptake (24 h p.o.) durch Dreiecke angenähert wird und durch 
den Summand 15,6 ausgedrückt wird. Der exponentielle Abfall der Schilddrüsenaktivi-
tät wird durch eff. HWZ x 34,5 erfasst. Die Energie pro Zerfall und durch Einheitenum-
rechnung entstehenden Faktoren ist durch den Faktor 0,115 berücksichtigt, siehe For-
mel 2.3 und 2.4 (79, 82). 
 
V
eff HWZ für Faktor AW eff HWZ
D
) 115 , 0 . ( ) 6 , 15 5 , 34 . ( × × × + ×
=    (Formel 2.4) 
 
   mit   HWZ eff = effektive HWZ in Tagen 
        AW = Ausgangswert (t=0) in MBq 
    Faktor  für  eff.  HWZ 
    V = Volumen in ml 
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2.4.3  Beurteilung des Therapieerfolges, Kontrolluntersuchungen 
Die Beurteilung des Therapieerfolges wurde bei einer Kontroll-Untersuchung 6 Monate 
posttherapeutisch durchgeführt (Sonographie, Schilddrüsenszintigraphie, Labordiagnos-
tik): 
•  Beim funktionsorientiertem Konzept als Erfolg wurde eine stabile (native) euthy-
reote Stoffwechsellage ohne Schilddrüsenmedikation bezeichnet. Hypothyreose (la-
tente Hypothyreose) und Hyperthyreose (inkl. latente Hyperthyreose), Einnahme 
von Schilddrüsenmedikamenten (z.B. Schilddrüsenhormone oder Thyreostase) ist 
als Misserfolg zu sehen. 
•  Bei ablativem Konzept ist als Erfolg der Therapie eine sichere Beseitigung der Hy-
perthyreose (dazu gehören hypothyreote Stoffwechsellage, Euthyreose mit LT4- 
•  Medikation und stabile Euthyreose ohne Substitutionsmedikation). Als Misserfolg 
wurde eine rezidivierende Hyperthyreose oder die Notwendigkeit einer Thyreostase 
definiert.  
Die klinische und laborchemische Beurteilung wurde unterstützt durch die so-
nographisch nachweisbare Volumenreduktion der Schilddrüse, sowie die szin-
tigraphisch dokumentierte Abnahme des globalen Tc-TUs. 
 
2.5  Datenanalysen 
Die statistische Auswertung der Daten erfolgte im Institut für medizinische Biometrie 
der Universität Mainz und in der Klinik für Nuklearmedizin, Universität Frankfurt auf 
einem PC unter Verwendung des Programmsystems SAS (SAS Institute Inc., NC, USA; 
Release 6.12). Für die deskriptive Darstellung der Ergebnisse in den beiden Gruppen 
wurden für kategoriale Variablen absolute und prozentuale Häufigkeiten und für quanti-
tative und ordinale Variablen Median, Mittelwert, Minimum, Maximum bestimmt. Zu-
sammenhänge zwischen kategorialen Variablen wurden mit Hilfe von Kontingenztafeln 
und Fischers exaktem Test (zweiseitig) untersucht. Zur Prüfung der zeitlichen Verände-
rungen der Werte wurde für quantitative und ordinale Variablen der Vorzeichentest  
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herangezogen. Für den Gruppenvergleich quantitativer und ordinaler Variablen wurde 
der Wilcoxon-Test für unverbundene Stichproben verwendet. Um zu beurteilen, welche 
Variablen bei jedem Therapiekonzept einen Einfluss auf den Therapieerfolg haben, 
wurden univariate und multivariate (schrittweise vorwärts) logistische Regressionsana-
lysen durchgeführt. Bei der univariaten Analyse wird der Einfluss jeder einzelnen Vari-
ablen auf die Zielgröße untersucht. Demgegenüber werden bei der multivariaten Reg-
ression die Variablen schrittweise in der Reihenfolge ihrer Bedeutung selektiert. Als 
erste Variable wird bei der multivariaten Analyse diejenige in das Modell aufgenom-
men, welche univariant die beste Beziehung zur Zielgröße zeigt. Danach gehen die Va-
riablen in das Modell ein, welche jeweils die größte „Zusatzinformation“ bringen, d.h., 
es wird bei jedem Schritt die Korrelation der im Model befindlichen Einflussgrößen zu 
der aufzunehmenden Variablen berücksichtigt. Alle statistischen Tests wurden im Sinne 
einer deskriptiven Datenanalyse verwendet. Eine Korrektur der p-Werte wurde nicht 
durchgeführt. P-Werte ≤ 0,05 wurden als statistisch signifikant angesehen. Werte 0,05 < 
p < 0,1 wurden als grenzwertig interpretiert.  
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3 Ergebnisse 
3.1  Vorbereitung der Radioiodtherapie 
3.1.1  Medikation 
Bei 38 Patienten (30,2%) konnte die thyreostatische Therapie vor Radioiodtherapie 
abgesetzt werden. Bei 88 Patienten (69,8%) wurde die Radioiodtherapie unter Einnah-
me von Thyreostatika durchgeführt. Die Tagesdosis in mg Carbimazol lag zwischen 2,5 
und 90 mg, im Mittel bei 13,2±12,5 mg (Median 10 mg). Signifikante Unterschiede 
bezüglich der Medikation bestanden zwischen den Patienten mit funktionsorientiertem 
und ablativem Therapiekonzept nicht.  
 
3.1.2  Radioiodtest 
Alle Patienten erhielten einen prätherapeutischen Radioiodtest. Der Radioiod-Uptake 
wurde bei der überwiegenden Zahl der Patienten nach 8 Tagen gemessen, in beiden 
Therapiekonzepten wurde der Uptake bei wenigen Patienten auch nach 24 Stunden oder 
nach 4 Tagen bestimmt (Tabelle 6).  
 
Tabelle 6: Radioiod-Uptake im Radioiodtest 
 
  Gesamt Therapiekonzept 
 
 
(n=126) 
funktionsorientiert 
(n=47) 
ablativ  
(n= 79) 
Radioiod-Uptake nach 8 Tagen (%) (p=0,380) 
Median (MW±SD)  35,2 (36,4±16,8)  38,4 (38,5±18,2)  33,7 (35,2±16,0) 
Spannweite 5,8-82,7  8,5-82,7  5,8-77,5 
Radioiod-Uptake pro ml Schilddrüsenvolumen im Radioiodtest (%/ml) (p=0,614) 
Median (MW±SD)  1,2 (1,4±1,1)  1,2 (1,3±1,1)  1,2 (1,4±1,0) 
MW = Mittelwert, SD = Standardabweichung, Wilcoxon-Test für unverbundene Stichproben  
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Die Uptake-Werte nach 8 Tagen waren bei den Patienten der Therapiekonzepte ver-
gleichbar (siehe folgende Abbildung).  
 
Abbildung 3.1: Zeitpunkt der Bestimmung der Uptake-Werte nach Radioiodtest 
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Der Radioiod-Uptake wurde unmittelbar prätherapeutisch durch den Radioiodtest mit 
einem Messpunkt meistens nach 8 Tagen (n=110), wenn nicht möglich nach 4 Tagen 
(n=9) oder nach 24 Stunden (n=7) nach oraler Applikation der diagnostischen Kapsel 
mit Standardaktivität (3,7 MBq I-131) bestimmt. 
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3.2  Therapieergebnis 
3.2.1  Organdosis 
3.2.1.1  Zieldosis und erreichte Dosis 
Die Zieldosis lag bei allen Patienten mit funktionsorientiertem Therapiekonzept bei 150 
Gy. Erreicht wurden Organdosen zwischen 80 und 380 Gy, im Median 180 Gy. Bei 33 
Patienten (70,2%) wurde der angestrebte Bereich mit einer effektiven Organdosis unter 
200 Gy erreicht, bei 14 Patienten (29,8%) wurde der Bereich überschritten. Der Varia-
tionskoeffizient lag bei 52%. 
 
Tabelle 7: Zieldosis und erreichte Organdosis in beiden Therapiekonzepten 
 
 Gesamt  Therapiekonzept 
   
(n=126) 
funktionsorientiert 
(n=47) 
ablativ  
(n= 79) 
Zieldosis (Gy) (p<0,000001*) 
Median (MW±SD)  200 (215±58)  150 (150±0)  250 (253±36) 
Spannweite 150-350  150  200-350 
Erreichte Dosis (Gy) (p<0,000001*) 
Median (MW±SD)  236 (253±111)  180 (182±62,6)  275 (296±112) 
Spannweite 56-685  80-380  56-685 
MW = Mittelwert, SD = Standardabweichung, Wilcoxon-Test für unverbundene Stichproben, * = statistisch signifi-
kant 
 
Bei den Patienten mit ablativem Therapiekonzept lag die Zieldosis zwischen 200 Gy 
und 350 Gy, erreicht wurden hier 56 Gy bis 685 Gy, im Median 275 Gy (siehe Abbil-
dung 3.2). Bei 67 der 79 Patienten (84,8%) lag die erreichte Dosis wie geplant bei 200 
Gy und höher, bei 12 Patienten (15,2%) wurde die angestrebte Dosis nicht erreicht 
(Spannweite: ±10%). Der Variationskoeffizient lag bei den Patienten mit Zieldosis 200  
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Gy  bei 19%, bei 250 Gy und  300 Gy entsprechend bei 19% und 16%. Bei 3 dieser 
Patienten wurde eine Nachtherapie angeschlossen. 
 
Abbildung 3.2: Erreichte Dosis (Gy) bei den Patienten mit funktionsorientiertem und 
ablativem Therapiekonzept 
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3.2.1.2  Berechnete und applizierte Therapieaktivität 
Die berechnete individuelle Therapieaktivität lag im gesamten Patientenkollektiv zwi-
schen 70 und 3380 MBq, im Mittel bei 619±475 MBq (Median 438 MBq). Die appli-
zierte Aktivität lag zwischen 200 und 1800 MBq, Mittelwert (669±404 MBq) und Me-
dian (519 MBq) lagen höher als die errechnete Therapieaktivität, um verminderte Auf-
nahme unter Therapie auszugleichen. 
Entsprechend den unterschiedlichen Therapiekonzepten ergaben sich für beide Gruppen 
statistisch signifikant unterschiedliche Aktivitätswerte (siehe folgende Tabelle). Bei  
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dem funktionsorientierten Therapiekonzept wurden im Median 372 MBq errechnet und 
400 MBq appliziert. Damit wurden im Median 14,3 MBq pro ml Schilddrüsenvolumen 
appliziert. Für die Patienten mit ablativem Therapiekonzept wurden im Median 514 
MBq errechnet, appliziert wurden im Median 600 MBq. Bezogen auf das Schilddrüsen-
volumen wurden bei diesem Therapiekonzept 28,6 MBq/ml appliziert. 
 
Tabelle 8: Berechnete und applizierte Therapieaktivität 
 
 Gesamt  Therapiekonzept 
   
(n=126) 
funktionsorientiert 
(n=47) 
ablativ  
(n= 79) 
Berechnete Therapieaktivität (MBq) (p=0,00053*) 
Median (MW±SD)  438 (619±475)  372 (443±278)  514 (723±534) 
Spannweite 70-3380  70-1366  197-3380 
Applizierte Therapieaktivität (MBq) (p<0,000001*) 
Median (MW±SD)  519 (669±404)  400 (457±230)  600 (796±433) 
Spannweite 200-1800  200-1000  250-1800 
Applizierte Therapieaktivität pro ml Schilddrüsenvolumen (MBq/ml) (p<0,000001*) 
Median (MW±SD)  23,1 (28,2±21,2)  14,3 (16,5±7,7)  28,6 (35,1±23,6) 
Spannweite 6,1-163,6  6,3-34,6  11,3-163,6 
MW = Mittelwert, SD = Standardabweichung, Wilcoxon-Test für unverbundene Stichproben, * = statistisch signifi-
kant  
 
3.2.1.3  Effektive Halbwertszeit (HWZ) und Radioiod-Uptake 
Die eff. HWZ lag zwischen 2,1 und 7,5 Tage, im Mittel bei 4,9±1,2 Tagen (Median 5 
Tage) und zeigte in den beiden Gruppen keine statistisch signifikanten Unterschiede. 
Der unter Therapie bestimmte Radioiod-Uptake war bei den Patienten der beiden The-
rapiekonzepte vergleichbar. Der im Vergleich des gesamten intratherapeutischen Radi-
oiod-Uptakes festgestellte Unterschied war nach Berücksichtigung des Ausgangsvolu- 
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mens der Schilddrüse nicht mehr nachweisbar (siehe Tabelle 6). Er wurde am ehesten 
durch das unterschiedliche prätherapeutische Schilddrüsenvolumen vorgetäuscht (siehe 
Tabelle 9). 
 
Tabelle 9: Effektive Halbwertszeit und Radioiod-Uptake unter Therapie 
 
 Gesamt  Therapiekonzept 
   
(n=126) 
funktionsorientiert 
(n=47) 
ablativ  
(n= 79) 
Effektive Halbwertszeit (Tage) (p=0,644) 
Median (MW±SD)  5,0 (4,9±1,2)  5,0 (5,0±1,2)  4,9 (4,9±1,2) 
Spannweite 2,1-7,5  2,5-7,5  2,1-7,1 
 
Patienten mit Thyreostase 
(n=88) 
 Patienten ohne Thyreostase 
(n=38) 
 
4,56 (4,88±1,3) 
 
5,06 (5,03±1,3) 
 
  
 24h-Radioiod-Uptake therapeutisch (%) (p=0,0025*) 
Median (MW±SD)  49,5 (50,5±17,4)  54,5 (57,0±17,1)  45,3 (46,7±16,6) 
Spannweite 3,0-97,4  21,7-97,4  3,0-88,5 
Relativer 24h-Radioiod-Uptake therapeutisch
1 (MBq/ml) 
Patienten mit Thyreostase 
(n=88) 
 Patienten ohne Thyreostase 
                    (n=38) 
 
12,0 (12,0±1,1) 
 
14,5 (13,7±1,4) 
 
 
  
MW = Mittelwert, SD = Standardabweichung, Wilcoxon-Test für unverbundene Stichproben, * = statistisch signifi-
kant. 
1Nach Bockisch-Formel wird die Radioiod-Uptake mit MBq angegeben 
 
In Tabelle 10 ist das Gesamtkollektiv bezüglich des Schilddrüsenvolumens in 4 Grup-
pen eingeteilt. In diesen Subgruppen wurde der relative 24 h-Radioiod-Uptake unter 
Therapie (%/ml) untersucht. Zunehmende Schilddrüsenvolumina zeigen einen statis-
tisch signifikant geringeren Radioiod-Uptake. Kleine Schilddrüsen (20 ml) wiesen den 
höchsten Radioiod-Uptake auf, der im Vergleich zu den Gruppen mit größerem Schild- 
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drüsenvolumen signifikant höher liegt (siehe Tabelle 10). Die Patienten im gesamten 
Kollektiv, die während der Radioiodtherapie thyreostatisch behandelt waren zeigten 
eine kürzere eff. HWZ und ein niedrigerer Radioiod-Uptake im Vergleich zu den Pati-
enten ohne thyreostatische Medikation. 
 
 
Tabelle 10: Relativer 24h-Radioiod-Uptake unter Therapie bei unterschiedlicher 
Schilddrüsenvolumina im gesamten Kollektiv 
 
Schilddrüsen-Vol. (ml)  0-20  21-40   41-60    > 60   
Relativer 24h- Radioiod-Uptake (%/ml) 
Median (MW±SD)  13,0
a 
(15,65±7,0) 
10,8
b  
(10,0±4,0) 
10,5
c  
(10,0±3,2) 
9,5
d  
(10,08±4,7) 
MW = Mittelwert, SD = Standardabweichung, Wilcoxon-Test für unverbundene Stichproben, a-b, a-c, und a-d - 
statistisch signifikant ( p < 0,000008 ;  p<0,002 ;  p< 0,0002) 
 
 
3.2.1.4  Vergleich der Radioiodkinetik 
Auch in der Zunahme des therapeutischen Radioiod-Uptakes gegenüber dem präthera-
peutischen Radioiod-Uptake war zwischen den Patienten der beiden Therapiekonzepte 
kein statistisch signifikanter Unterschied nachweisbar (siehe Abbildung 3.3). Dazu wur-
de der jeweilige prätherapeutisch berechnete Radioiod-Uptake, der auch bei der 
Therapieplanung konsequenterweise verwendet wurde, als 100% gesetzt. Der Radioiod-
Uptake unter Therapie war höher als im Radioiodtest und betrug bei den Patienten mit 
funktionsorientiertem Therapiekonzept im Mittel 169,7±87,0% dieses Ausgangswertes 
(Median 139,2%, Spannweite 63,7% - 547,5%), bei den Patienten mit ablativem Thera-
piekonzept dagegen im Mittel bei 147,2±61,4% des Ausgangswertes (Median 132,3%, 
Spannweite 3,2% - 332,4%). 
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Abbildung 3.3: Vergleich der Radiokinetik 
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3.2.2  Gesamtergebnis 
Aus den klinischen und laborchemischen Befunden wurde das Gesamtergebnis der Ra-
dioiodtherapie beurteilt. Insgesamt war ein Drittel der Patienten 6 Monate nach Ra-
dioiodtherapie hyperthyreot. Der Anteil der Patienten mit Hyperthyreose war nach  
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funktionsorientierter Therapie höher als nach ablativer Therapie (siehe folgende Tabelle 
und Abbildung). 
Definiert man eine native Euthyreose als Ziel der funktionsorientierten Therapie, so 
wurde dieses Ziel nur bei 3 der 47 Patienten (6,4%) erreicht. Eine Hyperthyreose nach 
der Behandlung lag dagegen bei 22 Patienten (46,8%) vor. Ebenfalls 22 Patienten wie-
sen eine Hypothyreose auf, von denen 15 Patienten ausreichend substituiert waren.  
Alle 3 Patienten mit einer erreichten Therapiedosis bis maximal 100 Gy wiesen bei der 
Nachuntersuchung eine Hyperthyreose auf. Bei den Patienten, die eine Therapiedosis 
zwischen 101 und 200 Gy oder über 200 Gy erreichten, war das Therapieergebnis da-
gegen vergleichbar. 
 
Tabelle 11: Therapieergebnis 6 Monate nach Radioiodtherapie bei funktionsorientiertem 
Therapiekonzept (n=47) je nach erreichter Therapiedosis  
 
Erreichte Therapiedosis  Therapieziel  
erreicht 
Hyperthyreose Hypothyreose 
bis 100 Gy (n=3)  0 (0,0%)  3 (6,0%)  0 (0,0%) 
101-200 Gy (n=31)  2 (4,3 %)  13 (28,1%)  16 (34,1%) 
>200 Gy (n=13)  1 (2,1%)   6 (12,7%)  6 (12,7%) 
Gesamt  3 (6,4%)  22 (46,8%)  22 (46,85) 
Chi-Quadrat-Test, p=0,440;. das Therapieziel war die substitutionsfreie Euthyreose 
 
Bei 15 Patienten erfolgte die Therapie in euthyreoter und bei 32 Patienten in latent hy-
perthyreoter Stoffwechsellage. Dabei wurde bei 13 Patienten (86%) aus der ersten 
(euthyreoten) Gruppe und bei 31 Patienten (96%) in der zweiten (hyperthyreoten) 
Gruppe ein Misserfolg der Radioiodtherapie nachgewiesen. Der Unterschied war statis- 
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tisch signifikant (Chi-Quadrat-Test, p<0,05). Die Charakteristika von 3 Patienten, bei 
denen das Therapieziel erreicht wurde, sind in der Tabelle 12 aufgeführt. 
 
 
 
 
 
 
Tabelle 12: Charakterisierung der einzelnen Patienten mit Erreichen des Therapieziels bei 
funktionsorientiertem Therapiekonzept (n=3) 
Pat Geschl.  Alt. 
 
Thyreo 
 
 
EO SDVl fT4 fT3  TSH TRAK Aktiv.  RIU  HWZ ED 
                      
1  w  71  nein nein 38 1,20  7,20  0,47  -  300  72,3 6,1 149 
2  w 43 ja  nein  28  0,87  2,55  0,03  39,2  400  57,8  5,0  180 
3  w 66 ja  nein  6  0,85  2,46  2,13  4,78  200  39,1  3,9  226 
MW   60     24         300  48,5  5,0  185 
 
Geschlecht: w=weiblich; Alt.=Alter in Jahren; Thyreo=Thyreostatika; EO=Endokrine Orbitopathie;   
SDVl=sonographisch bestimmtes Schilddrüsenvolumen in ml; fT4 in ng/ml (Referenzbereich 0,9-1,7ng/ml); fT3 in 
pg/ml (Referenzbereich 1,8-6,4 pg/ml);  TSH in mU/l (Referenzbereich 0,3-4,2 mU/l);  TRAK: TSH-Rezeptor-
Antikörper in U/l (Referenzbereich <1 U/l); Aktivität: applizierte Aktivitätsmenge in MBq; RIU: therapeutischer 24-
h-Radioiod-Uptake in %; HWZ: effektive Halbwertszeit in Tagen; ED: erreichte Organdosis in Gy; das Therapieziel 
war die Euthyreose ohne Schilddrüsenmedikation; MW= Mittelwert 
 
Das Therapieziel des ablativen Therapiekonzepts war die substitutionspflichtige Hy-
pothyreose. Das Therapieziel wurde bei zwei Drittel der Patienten mit einer erreichten 
Therapiedosis zwischen 101 und 200 Gy und bei drei Viertel aller Patienten mit einer 
erreichten Therapiedosis über 200 Gy erreicht. 
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Tabelle 13: Therapieergebnis 6 Monate nach Radioiodtherapie bei ablativem Therapie-
konzept (n=79) je nach Zieldosis  
 
Zieldosis Therapieziel  erreicht Hyperthyreose 
200-274 Gy (n=48)  34 (43,0%)  14 (17,7%) 
275 Gy (n=15)  12 (15,1%)  3 (3,7%) 
300 Gy (n=16)  15 (18,9%)  1 (1,2%) 
Gesamt  61 (77,3%)  18 (22,6%) 
Chi-Quadrat-Test, p=0,160; das Therapieziel war die Hypothyreose oder Euthyreose 
 
Nach Gruppierung der Patienten nach erreichter Therapiedosis zeigt sich, dass in der 
Gruppe mit erzielter Dosis von > 300 Gy insgesamt 7 Patienten mit Resthyperthyreose, 
(siehe Tabelle 13) verbleiben. 
 
Tabelle 14: Therapieergebnis 6 Monate nach Radioiodtherapie bei ablativem Therapie-
konzept (n=79) je nach erreichter Therapiedosis  
 
Erreichte Therapiedosis  Therapieziel erreicht  Hyperthyreose 
< 200 Gy (n=12)  8 (66,7%)  4 (33,3%) 
200-274 Gy (n=27)  20 (74,1%)  7 (25,9%) 
275-299 Gy (n=8)  8 (100,0%)  0 (0,0%) 
>300 Gy (n=32)  25 (78,1%)  7 (21,9%) 
Chi-Quadrat-Test, p=0,359; das Therapieziel war die Hypothyreose oder Euthyreose 
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Die Charakteristika der 18 Patienten, bei denen das Therapieziel nicht erreicht wurde, 
sind in der folgenden Tabelle aufgeführt. Aufgefallen ist, dass bis auf 6 alle diese Pati-
enten Thyreostase erhielten und relativ hohe Schilddrüsenvolumen hatten (siehe Tabelle 
15). 
 
 
 
 
Tabelle 15: Charakterisierung der Therapieversager bei ablativem Therapiekonzept  
 
Pat 
 
Geschl. 
 
Alt. 
 
Thyreo 
 
EO
 
SDVl
 
fT4 
 
fT3 
 
TSH
 
TRAK 
 
Aktiv. 
 
RIU 
 
HWZ
 
ED 
                      
1  m  55  ja  ja  50 1,16  3,70  0,03 65,0  1000  64,2 4,4 248 
2  w  66  nein  ja  26 1,04  3,79  0,03 7,0  900  34,5 4,8 250 
3  w  42  ja  nein 19 0,95  3,22  1,26 5,5  518  40,3 6,6 307 
4 w  23  ja  nein 33  2,18  5,26  0,03  12,1  1100  13,0  2,8  56 
5  m 52 nein - 28  1,32  3,15  0,40  8,2 400  59,2  5,0  184 
6  w  50  ja  nein 14 1,37  4,04  0,03 22,4  350  37,7 4,1 170 
7  w  54  nein  ja  74 1,11  3,52  0,94 21,6  1300  58,8 7,1 311 
8  m  30  ja  nein 34 0,77  2,49  0,71 27,6  900  41,7 5,1 242 
9  m  62  ja  nein 40 1,96  5,25  0,03 14,3  700  64,6 5,5 267 
10  w  58  ja  nein 17 1,35  4,60  0,03 27,0  500  56,5 5,8 415 
11  w  63  ja  nein 35 0,81  2,75  0,13 520  500  61,8 6,7 251 
12  w  32  nein nein 49 1,21  3,37  0,21 5,1  1600  39,0 6,5 352 
13 w 32 ja ja  37  0,36  2,53  0,03  210  1500  34,0  4,4  266 
14  m  26  ja  nein 70 1,38  5,66  0,03 405  1500  56,4 6,8 348 
15  w  63  nein nein 38 1,23  3,25  0,14 3,5  800  34,6 4,8 152 
16  w  76  ja  nein 70 0,80  2,85  2,89 1,2  1100  79,2 6,2 331 
17  w  33  nein  ja  33 1,83  5,69  0,30 11,0  600  69,8 6,2 335 
18  m  30  ja  nein 34 0,77  2,49  0,71 27,0  900  41,7 5,1 242 
MW  47,0     38,9        898  49,2  5,4  262 
 
Geschlecht: w=weiblich; Alt.=Alter in Jahren; Thyreo=Thyreostatika; EO=Endokrine Orbitopathie; 
SDVl: sonographisch bestimmtes Schilddrüsenvolumen in ml; fT4 in ng/ml (Referenzbereich 0,9-
1,7ng/ml); fT3 in pg/ml (Referenzbereich 1,8-6,4 pg/ml);  TSH in mU/l (Referenzbereich 0,3-4,2 mU/l);  
TRAK:TSH-Rezeptor-Antikörper in U/l (Referenzbereich <1U/l); Aktiv.: applizierte Aktivitätsmenge in 
MBq; RIU: therapeutischer 24-h-Radioiod-Uptake in %; HWZ: effektive Halbwertszeit in Tagen; ED: 
erreichte Organdosis in Gy; das Therapieziel war die substitutionspflichtige Hypothyreose und die 
Euthyreose ohne Medikation. MW=Mittelwert 
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Patienten, die nach der ablativen Radioiodtherapie eine erwünschte Hypothyreose er-
reichten, hatten eine kürzere eff. HWZ und ein höheren Radioiod-Uptake (4,7 Tage; 
52%) als Therapieversager (5,4 Tage; 49%) sowie ein geringeres Schilddrüsenvolumen 
(siehe zusätzlich Tabelle 15). Bei der Radioiodtherapie wiesen die erfolgreich therapier-
ten Patienten ebenso eine höhere effektive Organdosis auf (273 Gy vs. 262 Gy); nach 
der Therapie war das Schilddrüsenvolumen bei diesen Patienten deutlich kleiner (siehe 
folgende Tabelle). Von 52 prätherapeutisch hyperthyreoten Patienten wiesen 10 (19%) 
keinen Therapieerfolg bei ablativem Konzept auf. Bei 27 Patienten erfolgte die Radioi-
odtherapie in euthyreoter Stoffwechsellage, dabei zeigte sich keinen Therapieerfolg bei 
6 Patienten (22%).  
 
 
 
Eine weitere Analyse der Einflüsse auf den Therapieerfolg bei diesen Patienten ist in 
Abschnitt 3.3 dargestellt. Tabelle 16 stellt die prä- und intratherapeutische Charakteris-
tika im gesamten Kollektiv. 
  
57 
Tabelle 16: Prä - und intratherapeutische Charakteristika nach dem Gesamtergebnis der 
Radioiodtherapie nach 6 Monaten im gesamten Kollektiv 
Ergebnisse Hypothyreose  Euthyreose  Hyperthyreose 
Patienten 80  6  40 
Alter  51±14 (23-79)  59±13 (43-71)  50±15 (23-77) 
Prätherapeutischer Radioiod-Uptake 
(%)  33±16 (6-78)
c 40±15  (20-62)
 c 43±17  (18-83)
 c 
TSH (U/ml)  0,8±1,3 (0,02-5,8)  0,8±0,8 (0,03-2,1)  0,6±0,8 (0,02-3,0) 
Prätherapeutisches Schilddrüsenvo-
lumen (ml)  23±13 (7-80)
d 23±11  (6-38)
 d 39±16  (14-76)
 d 
Posttherapeutisches  
Schilddrüsenvolumen (ml)  7,2±4,7 (1,3-33)
e 11,7±7,4  (5-22)
 e 21,5±13,3  (8-77)
 e 
Therapeutischer Radioiod-Uptake 
(%)  52±17 (20-97)  51±15 (35-74)  47±18 (0,3-88) 
Effektive Halbwertszeit (Tage)  4,7±1,1 (2,1-7,5)
f 5,0±1,0  (3,9+-6,2)
 f 5,4±1,1  (2,8-7,3)
 f 
Effektive Organdosis (Gy)  273±120 (111-685)
g 240±87  (149-357)
 g 215±85  (56-415)
 g 
a=einschließlich euthyreoter Patienten unter Hormonsubstitution;  
b=einschließlich euthyreoter Patienten unter Thyreostatika;  
c=Hypo- vs. Hyperthyreose p=0,0027, sonstige Vergleiche ns; 
d=Hypo- vs. Euthyreose ns, Hypo- vs. Hyperthyreose p<0,000001, Eu- vs. Hyperthyreose p=0,020; 
e= Hypo- vs. Euthyreose ns, Hypo- vs. Hyperthyreose p<0,000001, Eu- vs. Hyperthyreose p=0,026; 
f=Hypo- vs. Hyperthyreose p=0,0022, sonstige Vergleiche ns; 
g=Hypo- vs. Hyperthyreose p=0,016, sonstige Vergleiche ns; 
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3.3  Verlaufsbeobachtung 
3.3.1  Schilddrüsensonographie und –volumetrie 
Das sonographisch bestimmte Schilddrüsenvolumen lag 6 Monate nach Radioiodthera-
pie zwischen 1,3 und 77 ml, im Mittel bei 11,6±10,6 ml (Median 8,3 ml). Die 
Volumenreduktion war bei funktionsorientiertem Therapiekonzept geringer als bei 
ablativem Therapiekonzept, das resultierende Schilddrüsenvolumen war bei 
funktionsorientiertem Therapiekonzept diskret größer als bei ablativem 
Therapiekonzept. Der Unterschied war statistisch signifikant (Chi-Quadrat-Test, 
p<0,05), (siehe folgende Tabelle). 
 
Tabelle 17: Schilddrüsenvolumen 6 Monate nach Radioiodtherapie und Reduktion des 
Volumens gegenüber dem Ausgangswert 
 
 Gesamt  Therapiekonzept 
   
(n=126) 
funktionsorientiert 
(n=47) 
ablativ  
(n= 79) 
Schilddrüsenvolumen (ml) (p=0,000091*) 
Median (MW±SD)  8,3 (11,6±10,6)  11,5 (16,2±13,7)  7,0 (9,2±7,1) 
Spannweite 1,3-77,0  3,0-77,0  1,3-33,0 
Reduktion gegenüber dem Ausgangsvolumen (%) (p=0,00059*) 
Median (MW±SD)  -61,1 (57,6±24,4)  -54,4 (47,5±27,3)  -64,9 (63,5±20,4) 
Spannweite  +28,6 - -92,0  +28,3 - -91,9  +28,6 - -92,0 
MW = Mittelwert, SD = Standardabweichung, Wilcoxon-Test für unverbundene Stichproben, * = statis-
tisch signifikant 
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Deutliche Reduktionen des Schilddrüsenvolumens wurden beim ablativen Konzept häu-
figer beobachtet als bei funktionsoptimiertem (siehe Abbildung 3.4). Es zeigt sich in der 
Abbildung 3.4., dass die Häufigkeit der Reduktion der Schilddrüse um > 50% beim 
ablativem Konzept deutlich öfter zu beobachten ist. Demgegenüber liegt eine Volu-
menänderung um ca. 45% in beiden Gruppen gleich häufig vor. 
 
Abbildung 3.4: Häufigkeitsverteilung der Reduktion des Schilddrüsenvolumens 6 Monate 
nach Radioiodtherapie gegenüber dem Ausgangswert (%) 
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3.3.2  Schilddrüsenautoantikörper 
Die Schilddrüsenautoantikörpertiter (TRAK und TPO-AK) waren in beiden Gruppen 
gegenüber dem Ausgangswert vor Radioiodtherapie im Mittel angestiegen.  
 
Tabelle 18: Schilddrüsenautoantikörper 6 Monate nach Radioiodtherapie  
 
 Gesamt  Therapiekonzept 
   
(n=126) 
funktionsorientiert 
(n=47) 
ablativ  
(n= 79) 
TRAK
1 (U/l, p=0,788)  
Median (MW±SD)  47,0 (136±169)  58,5 (118±155)  39,3 (144±176) 
Spannweite 0,05-662  1,23-662  0,05-629 
TPO-AK
2 (IU/ml, p=0,080)  
Median (MW±SD)  602 (934±2020)  564 (1581±3375)  799 (605±412) 
Spannweite 3-17653  10-17653  3-1000 
MW = Mittelwert, SD = Standardabweichung, Wilcoxon-Test für unverbundene Stichproben, * = statis-
tisch signifikant. 
1Referenzbereich (<1 U/l); 
2Referenzbereich (<35 IU/ml) 
 
Dabei waren die posttherapeutischen Konzentrationen der TRAK in beiden Gruppen 
vergleichbar hoch, die Konzentrationen der TPO-AK dagegen nach ablativer Therapie 
tendenziell höher (siehe Abbildung 3.5). Die Unterschiede waren nicht signifikant 
(Wilcoxon-Test für unverbundene Stichproben). 
 
 
 
  
61 
 
 
 
Abbildung 3.5: TRAK  bei funktionsorientiertem und ablativem Therapiekonzept vor und 
nach Therapie  
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3.3.3  Nachtherapie 
Eine Nachtherapie bedeutet eine zusätzliche therapeutische Gabe des Radioiods bei 
gleichem stationärem Aufenthalt, wenn intratherapeutisch eine starke Abweichung vom 
prätherapeutischen Radioiod-Uptake vorlag. Sie wurde bei 12 der 126 Patienten (9,5%) 
durchgeführt, davon 3 Patienten (6,4%) mit funktionsorientiertem und 9 Patienten 
(11,4%) mit ablativem Therapiekonzept. Die Unterschiede zwischen den Therapiekon-
zepten waren nicht statistisch signifikant (siehe Tabelle 19). Nur ein Patient, der primär 
ablativ radioiodtherapiert war, blieb trotz dieser Behandlung posttherapeutisch hy- 
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perthyreot. Alle anderen, davon 3 Patienten mit funktionsorientiertem Therapiekonzept 
zeigten eine hypothyreote Stoffwechsellage nach Radioiodtherapie. 
 
Tabelle 19: Nachtherapie 
 
 Gesamt  Therapiekonzept 
   
(n=126) 
funktionsorientiert 
(n=47) 
ablativ  
(n= 79) 
Nachtherapie (p=0,354) 
Anzahl (%)  12 (9,5%)  3 (6,4%)  9 (11,4%S) 
Gesamte Aktivität einschließlich der Nachtherapie (MBq) (p=0,404) 
Median (MW±SD)  850 (906±397)  600 (892±663)  850 (911±328) 
Spannweite 425-1700  425-1650  550-1700 
Effektive Halbwertszeit (Tage) (p=0,644) 
Median (MW±SD)  4,1 (4,7±1,2)  4,0 (4,2±0,9)  4,2 (4,6±1,3) 
Spannweite 3,3-7,6  3,3-5,2  3,4-7,6 
MW = Mittelwert, SD = Standardabweichung, Chi-Quadrat-Test und Wilcoxon-Tests für unverbundene Stichproben 
 
3.3.4  Begleittherapie 
53 Patienten (42,1%) erhielten therapiebegleitend Cortison mit maximalen initialen 
Dosen bis 100 mg. Die Cortison-Begleittherapie wurde bei 63,6% der Patienten mit 
ablativem Therapiekonzept, aber nur bei 8,5% der Patienten mit funktionsorientiertem 
Therapiekonzept durchgeführt. 
Beschwerden durch eine strahleninduzierte Thyreoiditis während der Behandlung wur-
den bei 4 Patienten (3,2%) mit Eis gelindert, 9 Patienten (7,1%) erhielten nichtsteroida-
le Antiphlogistika (siehe folgende Tabelle). 
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Tabelle 20: Cortisonbegleittherapie und Therapie bei posttherapeutischen Beschwerden 
 
 Gesamt  Therapiekonzept 
   
(n=126) 
funktionsorientiert 
(n=47) 
ablativ  
(n= 79) 
Cortisontherapie (p<0,00001*) 
Anzahl (%)  53 (42,1%)  4 (8,5%)  49 (63,6%) 
Cortisondosis (%) (p=0,085) 
Median (MW±SD)  50 (47,3±13,0)  30 (30,0±28,3)  50 (48,0±12,1) 
Spannweite 5-100  10-50  5-100 
Eiskrawatte (p=0,603) 
Anzahl (%)  4 (3,2%)  2 (4,3%)  2 (2,6%) 
Nichtsteroidale Antiphlogistika (p=0,323) 
Anzahl (%)  9 (7,1%)  2 (4,3%)  7 (9,0%) 
MW = Mittelwert, SD = Standardabweichung, Chi-Quadrat-Test und Wilcoxon-Test für unverbundene Stichproben, 
* = statistisch signifikant 
 
3.3.5  Endokrine Orbitopathie 
Eine EO bestand vor Radioiodtherapie bei 43 Patienten, bei 39 dieser Patienten lagen 
Angaben zum Verlauf 6 Monate nach Radioiodtherapie vor. Die EO war klinisch bei 33 
Patienten (84,6%) unverändert und bei jeweils 3 Patienten (7,7%) verbessert bzw. ver-
schlechtert.  
Nach einer funktionsorientierten Therapie trat bei 2 von 10 Patienten (20,0%) mit EO 
eine Verschlechterung auf, eine Verbesserung wurde in dieser Gruppe nicht beobachtet. 
Nach ablativer Therapie trat dagegen nur bei einem von 29 Patienten (3,5%) mit EO 
eine Verschlechterung auf, 3 Patienten (10,3%) zeigten dagegen eine Verbesserung, bei 
25 Patienten (86,2%) war die Symptomatik gleich geblieben. Diese Unterschiede waren 
nicht statistisch signifikant (Chi-Quadrat-Test, p=0,156, siehe folgende Abbildung). 
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Abbildung 3.6: Klinischer Verlauf der vorbestehenden endokrinen Orbitopathie  
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Die Unterschiede waren bei Patienten mit funktionsorientiertem (n=10) und ablativem (n=29) Therapiekonzept. nicht 
statistisch signifikant (Chi-Quadrat-Test, p>0,05) 
 
Der klinische Verlauf der EO war bei den Patienten mit und ohne Begleitmedikation 
mit Cortison während der Radioiodtherapie nicht statistisch signifikant unterschiedlich 
(Chi-Quadrat-Test, p = 0,471, siehe folgende Abbildung) 
 
 
 
  
65 
 
 
 
Abbildung 3.7: Klinischer Verlauf der vorbestehenden endokrinen Orbitopathie  
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Bei 3 der 83 Patienten (3,6%) ohne EO war 6 Monate nach Radioiodtherapie eine EO 
neu aufgetreten. Nach einer funktionsorientierten Therapie trat die endokrine Orbito-
pathie in den ersten 6 Monaten bei 2 von 36 Patienten (5,6%) neu auf, nach ablativer 
Therapie bei einem von 47 Patienten (2,1%). Die Unterschiede waren nicht statistisch 
signifikant (Chi-Quadrat-Test, p=0,407). 
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3.3.6  Verlaufsresultate nach der Zieldosis 
Analysiert man die Verlaufsdaten und die Therapieergebnisse in Abhängigkeit von der 
Zieldosis, so zeigt sich erwartungsgemäß, dass der Anteil der hypothyreoten Patienten 
mit steigender Zieldosis zunimmt, der Anteil der hyperthyreoten Patienten dagegen 
deutlich abnimmt. Entsprechend unterscheiden sich die posttherapeutische TSH-Werte 
(siehe folgende Tabelle). Daneben zeigt sich mit steigender Zieldosis ein deutlicher 
Rückgang des Schilddrüsenvolumens, sowohl des absoluten gemessenen posttherapeu-
tischen Volumens als auch der Volumenreduktion in % des Ausgangsvolumens. 
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Tabelle 21: Verlaufsresultate nach der Zieldosis 
  Zieldosis 
 
 
funktions- 
orientiert 
 
ablativ 
  150 Gy  200 Gy  250 Gy  300 Gy 
Anzahl  Patienten  47 19 29 30 
TSH  
posttherapeutisch 
(mU/l) 
6,0±17,7  
(0,03-101)
 d 
3,5±4,1  
(0,03-13)
 d 
19,4±35,6  
(0,03-133)
 d 
12,0±26,8  
(0,03-104)
 d 
Schilddrüsenvolu-
men (ml)  16,2±13,7 (3-77)
 e 10,7±7,5  (2-27)
 e 9,0±6,7  (1,5-28)
 e 8,8±7,5  (1,3-33)
 e 
Relative Volumen-
reduktion (%)
a  47±27 (+28 – 92)
f 63±13  (26-82)
 f 63±27  (+29-92)
 f 64±18  (19-91)
 f 
Hypothyreose
b 22  (46,8%)
g 13  (68,4%)
 g 19  (65,5%)
 g  25  (83,3%)
 g 
Euthyreose  3 (6,4%)  1 (5,3%)  1 (3,4%)  1 (3,3%) 
Hyperthyreose
c 22  (46,8%)
 h 5  (26,3%)
 h 9  (31,0%) 
h 4  (13,3%)
 h 
Erreichte Orgando-
sis (Gy)  182±63 (80-380)  227±43 (150-330)  285±83 (56-433)  344±138 (158-685)
a=Werte mit + entsprechen einer Volumenzunahmen;  
b=einschließlich euthyreoter Patienten unter Hormonsubstitution;  
c=einschließlich euthyreoter Patienten unter Thyreostatika;  
d= 150Gy vs. 300Gy p=0,0048, sonstige Vergleiche ns;  
e=150Gy vs. 250Gy p=0,0018, 150Gy vs. 300Gy p=0,0087, sonstige Vergleiche ns;  
f=150Gy vs. 200Gy p=0,031, 150Gy vs. 250Gy p=0,0072, 150Gy vs. 300Gy p=0,049, sonstige Verglei-
che ns;  
g=150Gy vs. 300Gy p=0,0014, sonstige Vergleiche ns;  
h= 150Gy vs. 200Gy p=0,047, 150Gy vs. 300Gy p=0,00043, sonstige Vergleiche ns 
 
3.4  Einflüsse auf den Therapieerfolg 
3.4.1  Funktionsorientiertes Therapiekonzept 
3.4.1.1  Univariate Analyse 
Nur bei 3 von 47 Patienten wurde das Therapieziel einer Euthyreose ohne Schilddrü-
senmedikation 6 Monaten nach der Behandlung erreicht. Keiner der getesteten Parame- 
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ter zeigte einen statistisch signifikanten Zusammenhang mit dem Erreichen des 
Therapieziels, eine multivariate Analyse war daher nicht möglich. Nur Geschlecht, 
endokrine Orbitopathie, TPO-AK, Dosis der Thyreostatika bei Radioiodtherapie und 
Wiederholung der Radioiodtherapie wiesen als Korrelationskoeffizient R>0,1 auf (siehe 
Tabelle 22). Die univariate Analyse wurde unter Einschluss aller Patienten wiederholt 
(n=126, 6 Patienten mit Euthyreose ohne Medikation). Die Ergebnisse in der 
Gesamtgruppe waren vergleichbar. Es bestanden ebenfalls keine statistisch signifikan-
ten Zusammenhänge mit dem Erreichen einer Euthyreose 6 Monate nach Radioiodthe-
rapie, auch hier war eine multivariate Analyse nicht möglich. In der univariaten 
Analyse zeigten Alter, TRAK und Dosis der Thyreostase bei Radioiodtherapie 
Korrelationskoeffizienten von R>0,1. 
 
Tabelle 22: Univariate Analyse der Einflüsse auf das Erreichen des Therapieziels  
 
 Anzahl  Korrelations- 
koeffizient R 
Signifikanz- 
niveau p 
Alter (Jahre)  47  0,096  0,519 
Geschlecht 
a 47  0,127  0,395 
Endokrine Orbitopathie
b 47  -0,144  0,333 
Schilddrüsenvolumen (ml)  47  -0,080  0,592 
TRAK (U/l)  44  -0,095  0,542 
TPO-AK (IU/ml)  43  0,249  0,107 
Thyreostatika
b 47  -0,033  0,825 
Dosis der Thyreostatika (mgCarbimazol/d)  34  -0,193  0,274 
Relativer 24h-Radioiod-Uptake   
(%/ml Schilddrüsenvolumen)  47 0,006  0,966 
Stoffwechsellage
c 47    0,004
1c 
  0,076
2c 
  0,411
1c 
  0,906
2c 
Erreichte Organdosis (Gy)  47  0,055  0,716 
a: 1=männlich, 2=weiblich, b: 0=nein, 1=ja, c:Stoffwechsellage (nach 1c-Euthyreose; 2c-Hyperthyreose verschlüs-
selt); Therapieziel: Euthyreose 6 Monate nach Radioiodtherapie bei Patienten mit funktionsorientiertem Therapie-
konzept 
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Beim Erreichen einer effektiven Organdosis von 175, 5 Gy (Median-Wert) im Rahmen 
des funktionsoptimierten Konzeptes (mit Zieldosis 150 Gy) zeigen die Patienten mit 
einem Volumen bis 20 ml bereits eine Hypothyreose. 
 
 
 
 
 
Abbildung 3.8: Zusammenhang zwischen dem prätherapeutischen Schilddrüsenvolumen 
und dem Erreichen einer Hypothyreose bei funktionsorientiertem Konzept 
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3.4.2  Ablatives Therapiekonzept 
3.4.2.1  Univariate Analyse 
Das Therapieziel des ablativen Therapiekonzepts war die substitutionspflichtige Hy-
pothyreose oder eine Euthyreose ohne Medikation, dieses Ziel wurde bei 61 der 79 Pa-
tienten (77,2%) erreicht. Den deutlichsten Zusammenhang mit dem Erreichen des The-
rapieziels zeigte das Schilddrüsenvolumen. Je größer das Schilddrüsenvolumen, desto 
seltener wurde das Therapieziel erreicht. Frauen erreichten das Therapieziel häufiger als 
Männer. Je höher die verabreichte Aktivität pro ml Schilddrüsengewebe, desto eher 
wurde das Therapieziel erreicht. Bei Wiederholungstherapien wurde das Therapieziel 
häufiger erreicht als bei Ersttherapien. Auffällig war, dass der inverse Zusammenhang 
zwischen dem Schilddrüsenvolumen und dem Erreichen des Therapieziels enger war als 
der direkte Zusammenhang zwischen der verabreichten Aktivität/ml Schilddrüsenvolu-
men und dem Erreichen des Therapieziels. Die erreichte Organdosis wies dagegen kei-
nen statistisch signifikanten Zusammenhang mit dem Erreichen des Therapieziels auf 
(siehe Tabelle 23).  
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Tabelle 23: Univariate Analyse der Einflüsse auf das Erreichen des Therapieziels  
 
 Anzahl  Korrelations- 
koeffizient R 
Signifikanz- 
niveau p 
Alter (Jahre)  79  0,070  0,543 
Geschlecht 
a 79  0,338  0,0023* 
Endokrine Orbitopathie
b 79  0,079  0,487 
Schilddrüsenvolumen (ml)  79  -0,466  0,000015* 
TRAK (U/l)  77  0,024  0,835 
TPO-AK (IU/ml)  74  0,164  0,163 
Thyreostatika
b 79  0,020  0,863 
Dosis der Thyreostatika (mgCarbimazol/d)  53  -0,193  0,167 
Relativer 24h-Radioiod-Uptake  
(%/ml Schilddrüsenvolumen)  79  0,300     0,0071* 
Stoffwechsellage
c 79  0,081
1c 
0,065
2c 
  0,2911
c 
  0,124
2c 
Erreichte Organdosis (Gy)  79  0,097  0,397 
a: 1=männlich, 2=weiblich, b: 0=nein, 1=ja, c:Stoffwechsellage (nach 1c-Euthyreose; 2c-Hyperthyreose verschlüs-
selt), Spearmansche Korrelationskoeffizienten, *=statistisch signifikant; Therapieziel:  Hypothyreose 6 Monate nach 
Radioiodtherapie bei Patienten mit ablativem Therapiekonzept 
 
Für die multiple Analyse ist auch zur sicheren Interpretation der Odds Ratio eine Tei-
lung stetiger Variabler in dichotome Kategorien wünschenswert. Das sonographisch 
bestimmte prätherapeutische Schilddrüsenvolumen wurde zunächst anhand von Median 
und Quartilen in Kategorien eingeteilt (siehe folgende Abbildung). Auch im Chi-
Quadrat-Test zeigte sich ein statistisch signifikanter Unterschied im Erreichen des The-
rapieziels (p=0,00076). Als Trennpunkt für die multivariate Analyse wurde ein Schild-
drüsenvolumen von bis/über 25ml gewählt. 
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Abbildung 3.9: Erreichen des Therapieziels des ablativen Therapiekonzepts bei Patienten 
mit unterschiedlichem sonographisch bestimmtem Schilddrüsenvolumen 
vor Therapie (% von n).  
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Die Unterschiede waren statistisch signifikant (Chi-Quadrat-Test, p<0,001) 
 
Patienten, die mittels ablativen Konzept therapiert wurden erreichen eine Hypothyreose 
mit einer effektiven Organdosis von 266 Gy und einem prätherapeutischen Volumen bei 
35-40 ml (siehe folgende Abbildung). 
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Abbildung 3.10: Zusammenhang zwischen dem prätherapeutischen Schilddrüsenvolumen 
und dem Erreichen einer Hypothyreose bei ablativem Therapiekonzept 
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3.4.2.2  Multivariate Analyse 
Der Erfolg der Therapie wird jedoch nicht durch einen einzelnen Faktor allein be-
stimmt, sondern ist Resultat eines multifaktoriellen Einflusses. Neben den angeführten 
univariaten Analysen, die jeden Faktor für sich allein und ohne Einfluss möglicher 
Wechselwirkungen zwischen der Gruppe der Therapieversager und Therapieerfolge 
vergleichen, wurde deshalb im folgenden Abschnitt eine explorative multiple Einfluss-
analyse verschiedener Faktoren auf den Therapieerfolg durchgeführt. Bei dieser Art von 
Analyse wird versucht, eine Art mathematische Formel zu erstellen, mit der das Thera-
pieergebnis berechnet und damit vorausgesagt werden kann. Eingeschlossen werden 
dabei die Parameter, die im univariaten statistischen Test einen signifikanten Unter-
schied zeigten. Die logistische Regression eliminiert Faktoren sequentiell, bis eine 
möglichst hinreichendes Modell zur Beschreibung des Therapieerfolges entsteht, d.h. es  
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wird eine Formel aufgestellt, mit der der Therapieerfolg vorausgesagt werden kann. 
Jedem in der Analyse verbleibenden Faktor wird dabei eine Gewichtung in Form des 
relativen approximierten Risikos (Odds Ratio) zugewiesen.  
 
In die multivariate Analyse wurden nur das Schilddrüsenvolumen und das Geschlecht 
aufgenommen. Der relative Radioiod-Uptake (%/ml Schilddrüsenvolumen) ist auf das 
Schilddrüsenvolumen bezogen, so dass hier bei Einbeziehung beider Variablen eine 
Interrelation zu erwarten war. Unter Berücksichtigung der Schilddrüsengröße war der 
Einfluss des Geschlechts auf das Erreichen des Therapieziels nicht mehr statistisch sig-
nifikant nachweisbar (siehe Tabelle 24). 
In der multivariaten Analyse erwies sich das prätherapeutische Schilddrüsenvolumen 
als einziger signifikanter prognostischer Einfluss auf die Wahrscheinlichkeit, das The-
rapieziel zu erreichen. Patienten mit einem Schilddrüsenvolumen von über 25 ml hatten 
gegenüber Patienten mit einem Schilddrüsenvolumen von maximal 25 ml eine Odds 
Ratio von 0,10 (Konfidenzintervall 0,02-0,40). Die Wahrscheinlichkeit, nach Radioiod-
therapie eine Hypothyreose zu erreichen, war bei Patienten mit großen Schilddrüsen 10-
fach niedriger als bei Patienten mit kleineren Schilddrüsen.  
 
Tabelle 24: Multivariate Analyse der Einflüsse auf das Erreichen des Therapieziels  
 
  Schilddrüsenvolumen 
(über 25ml bezogen auf bis 25ml) 
Geschlecht 
(Frauen bezogen auf Männer) 
Signifikanzniveau p  0,0015*  0,106 
Adjusted Odds Ratio  0,10  3,7 
95% Konfidenzintervall  0,02-0,40  0,8-18,2 
Schrittweise logistische Regression, *=statistisch signifikant , Therapieziel: substitutionspflichtige Hypothyreose 
oder Euthyreose ohne Medikation,( n=61) 6 Monate nach Radioiodtherapie bei Patienten mit ablativem Therapie-
konzept 
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4 Diskussion 
Die Radioiodtherapie des M. Basedow hat sich neben der operativen Sanierung welt-
weit als definitive Behandlung dieser Erkrankung etabliert. Im Gegensatz zu der thyre-
ostatischen Therapie mit einer Rezidivrate von ca. 50-60% innerhalb des ersten Jahres 
nach Absetzen der Thyreostase (92, 93) zeigt sich die Radioiodtherapie des M. Base-
dow mit höheren Zieldosen als eine definitive und kosteneffektive Therapieform (94, 
95). Wie im vorangegangenen Ergebnisteil dargestellt wurde, hat die Radioiodtherapie 
des M. Basedow in Abhängigkeit von dem angewandten Therapiealgorithmus eine sehr 
unterschiedliche Erfolgsquote. Zu einer weiteren Optimierung und Standardisierung der 
Radioiodtherapie wäre es daher wichtig zu klären, welche Therapiekonzepte am besten 
geeignet sind und welche Faktoren den Therapieerfolg beeinflussen. Viele bereits pub-
lizierte Arbeiten beschrieben einige Einflussfaktoren auf den Therapieerfolg bei der 
Radioiodbehandlung des M. Basedow (7, 75, 96, 97). Andere potenzielle Einflusspara-
meter wurden immer wieder auf ihre Wirkung bezüglich der Radioiodtherapie unter-
sucht, jedoch lässt sich weder mit einem einzigen Faktor noch mit einer Kombination 
mehrerer möglicher Einflussfaktoren jeder einzelne Therapieversager eindeutig erklären 
(61, 98). Die Ursache für ein Versagen der Therapie trotz erreichter Zieldosis ist 
offensichtlich ein multifaktorielles Geschehen. Ziel dieser Studie war es, ein optimales 
Therapiekonzept zur Behandlung des M. Basedow und dabei mögliche Einflüsse auf 
das Therapieergebnis detailliert abzugrenzen. Die vorliegende Arbeit versucht 
darüberhinaus, eine prognostische Bedeutung einzelner Einflussfaktoren zu ermitteln. 
Die Tatsache, dass der prognostische Wert vieler Faktoren bisher entweder unbekannt 
ist oder widersprüchliche Ergebnisse veröffentlicht wurden, ist vermutlich unter 
anderem durch die noch nicht vollständig geklärten Zusammenhänge dieser Faktoren zu 
begründen. 
 
4.1  Unterschiedliche Konzepte und Zieldosen, effektive Organdosis 
Die von Marinelli et al. (82) eingeführte Berechnungsformel stellt auch heute nach ei-
nigen unwesentlichen Modifikationen z.B. von Bockisch, Körber und Meier (79, 99,  
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100) die Grundlage für die Berechnung der Therapieaktivität für die Radioiodtherapie 
dar. In die Berechnungsformel gehen der maximale Radioiod-Uptake aus dem Radioi-
odtest, die HWZ, die gewünschte Herddosis und das Volumen (bzw. Masse) der 
Schilddrüse ein. Es ist also nahe liegend, dass die Abweichungen dieser Parameter zwi-
schen Therapie und Radioiodtest zu den Abweichungen der erreichten Dosis führen. 
Aus mehreren Studien lässt sich nachvollziehen, dass bei der Radioiodbehandlung des 
M. Basedow die erreichte Herddosis wohl den entscheidenden Einflussfaktor auf das 
Gelingen der Therapie darstellt (74). Man spricht dabei von dem so genannten Dosis-
wirkungsprinzip. Vor einigen Jahren wurde noch eine Zieldosis von 150 Gy zur Be-
handlung des M. Basedow verwendet. Eine Therapie mit der Zieldosis ab 200 Gy wur-
de nur für Patienten mit rezidivierender Hyperthyreose und/oder Thyreostatikaun-
verträglichkeit empfohlen (85). Die Zieldosis wurde jedoch, wie die Arbeit von Schü-
michen zeigt, dann in den folgenden Jahren für alle Basedow-Patienten weiter gestei-
gert, um die Anzahl der Therapieversager, d.h. der Patienten, die eine weitere Therapie 
benötigen, zu vermindern (101). 
Ein bisheriger Vergleich unterschiedlicher Radioiodtherapiekonzepte bei M. Basedow 
und Schilddrüsenautonomien wurde bereits in mehreren Studien durchgeführt. Diese 
sehr schwer zu vergleichenden Daten, die aus unterschiedlichen Ländern mit differenter 
Iodversorgung und unterschiedlicheren Radioiodtherapie-Zentren stammen, wurden 
kontrovers diskutiert (10, 14, 77, 79, 80, 85, 94, 96, 102-110). Aus allen diesen Studien 
lässt sich allgemein ableiten, dass unabhängig vom Konzept der Therapie eine einmali-
ge Radioiodbehandlung anzustreben ist. Fraktionierte Therapien sind - von Ausnahmen 
abgesehen - abzulehnen, da sie eine erhöhte Strahlenexposition für den Patienten be-
deuten und einen unnötigen logistischen und finanziellen Aufwand nach sich ziehen. 
Die Radioiodtherapie der fokalen aber auch der disseminierten Autonomie erfolgt mit 
dem Ziel, die Autonomie funktionell auszuschalten. Die posttherapeutische Funktions-
lage soll euthyreot sein. Die Hypothyreose als Folge der Therapie ist unerwünscht, stellt 
sich aber bei der fokalen Autonomie in etwa 10% und disseminierten Autonomie etwa 
15% der Fälle innerhalb von einem Jahr nach der Radioiodtherapie dauerhaft ein (110).  
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Bei uni(bi)fokaler Autonomie wird aktuell ein Dosiskonzept mit 400 Gy und bei disse-
minierter Autonomie 150 Gy eingesetzt (111). Bei der Radioiodtherapie des M. Base-
dow bei Patienten mit hohem Rezidivrisiko (Volumen >40 ml, TRAK >30 U/l, Nach-
weis einer EO, Alter <40 Jahre) eine funktionsoptimierte Radioiodtherapie nicht immer 
möglich, da sie mit einer hohen Therapieversagensrate und Hypothyreose vergesell-
schaftet ist (112, 113). Für eine Organdosis von 150 Gy bei Patienten mit Strumen über 
50 ml oder Patienten, die älter als 50 Jahre waren, zeigte sich ein in der Arbeit vom 
Gimlette ein unsuffizienter Therapieerfolg dieses Therapieeinsatzes (nur in 27-60% der 
Fälle)  (114). Daher wird es zunehmend empfohlen, eine Hypothyreose bereits nach 
einmaliger Radioiodtherapie anzustreben. Nur diese schützt den Patienten sicher vor 
einem Hyperthyreoserezidiv (61, 94). 
Ziel der Radioiodbehandlung des M. Basedow ist - laut aktueller Definition der Leitli-
nie der DGN - eine sichere Beseitigung der Hyperthyreose (111). Unter dem Begriff 
„Beseitigung der Hyperthyreose“ versteht man eine Wiederherstellung der stabilen 
Funktion der Schilddrüse. Diskussionswürdig bleibt der Sachverhalt dieser Definition, 
ob auch eine gut substituierte Hypothyreose zu einer stabilen posttherapeutischen 
Stoffwechsellage i.S. einer definitiven Beseitigung der Immunhyperthyreose gehört. 
Nach Meinung von mehreren Autoren in den letzten zehn Jahren (94, 101) sollte, da 
prinzipiell keine kausalen Behandlungsprinzipien des M. Basedow bekannt sind, diese 
Frage mit „ja“ beantwortet werden. Wird nach diesem Konzept therapiert, so muss bei 
einem nicht unbeträchtlichen Teil der Patienten eine posttherapeutische Hypothyreose 
nicht nur akzeptiert, sondern auch als Ziel der Behandlung gesehen werden, insbeson-
dere bei Patienten mit EO (13, 67, 90, 115, 116). Die Steigerung der Organdosen mit 
dem Ziel der Reduktion der Misserfolgsrate in Deutschland geht in den letzten Jahren 
eindeutig in Richtung ablative Radioiodtherapie mit einer Zieldosis zwischen 250-300 
Gy. Die Erfolgsquote bei 90% allen Patienten aus der Arbeit vom Schümichen (101) 
bestätigt höhere Erfolgsquote des ablativen Konzeptes. Ähnliche Resultate (83% der 
Erfolge bei ablativen Konzept mit Zieldosis 300 Gy (siehe Tabelle 13 und 14; S.45, 46) 
zeigt auch unsere Arbeit. Es wurde bis vor wenigen Jahren in Deutschland (bis ca. 
1997-98) noch eine maximale Herddosis von 150 Gy zur Behandlung des M. Basedow 
mit einem Ziel der Wiederherstellung einer Euthyreose verabreicht. Eine Behandlung  
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mit ablativer Zieldosis wurde zu diesem Zeitpunkt nur für Patienten wie bereits erwähnt 
mit rezidivierender Hyperthyreose und Thyreostatikaunverträglichkeit (85) empfohlen. 
Wie die Publikation von Schümichen, Heidenreich, Moser, Schicha und Reiners zeigten 
(5, 61, 62, 94, 101, 113), erfolgte in den folgenden Jahren eine kontinuierliche Steige-
rung der Herddosis bei Basedow-Patienten, um die Therapieversagerrate zu vermin-
dern. Derzeit haben sich in den meisten Therapiezentren höhere Herddosen zur Behand-
lung des M. Basedow durchgesetzt. Nach den aktuellen Empfehlungen der DGN wird 
die Zieldosis auf 250 Gy angehoben (60). Dieses Konzept geht mit der sicheren Entste-
hung einer Hypothyreose einher, dass beim M. Basedow mittlerweile akzeptiert wird. In 
den früheren Arbeiten aus der Zeit, in der das funktionsoptimierte Konzept befolgt 
wurde, galt eine posttherapeutische hypothyreote Stoffwechsellage als ein Misserfolg 
der Radioiodbehandlung des M. Basedow. In einer früheren Arbeit von Holm et al. 
wurde die Häufigkeit einer unerwünschten posttherapeutischen Hypothyreose im ersten 
Jahr nach der Radioiodbehandlung bei niedrigeren, fuunktionsoptimierten Organdosen 
(bis 100 -150 Gy) mit 6-10% und einer Späthypothyreoserate im weiteren Verlauf von 
ca. 3% pro Jahr angegeben (117). 
Die Literaturdaten bezüglich der Erfolgsraten der funktionsorientierten Radioiodthera-
pie (Zieldosen bis 200 Gy) beim M. Basedow sind sehr inhomogen. Es liegen teilweise 
sehr gemischte Patientengruppen mit unterschiedlichen prätherapeutischen Ausgangs-
befunden vor, auch geographische Unterschiede in der natürlichen Iodversorgung der 
untersuchten Kollektive spielen in Hinblick auf das Therapieergebnis eine entscheiden-
de Rolle (105). Über die höchste Erfolgsrate der Radioiodtherapie mit einer Zieldosis 
200 Gy (ca. 80%) berichteten Reiners und andere Autoren (61, 62, 80). Die aus der U-
niversitätsklinik Freiburg publizierten Ergebnisse zeigten dagegen eine Erfolgsrate von 
nur 45% bei Zieldosen von 150 Gy, von 36% bei 100-120 Gy und lediglich 28% bei 60-
80 Gy. (110, 118). Unsere Daten stimmen mit diesen Ergebnissen überein: die Hypo- 
und Hyperthyreoseraten nach 6 Monaten betrugen bei Patienten, die funktionsoptimiert 
behandelt wurden, 48% und nur 6% zeigten eine erwünschte native Euthyreose. Bo-
ckisch et al. argumentierte, dass ein funktionsoptimiertes Konzept nicht Erfolg verspre-
chend sei, da mit einer akzeptablen Therapieerfolgsrate auch eine permanent hohe Hy-
pothyreoserate vergesellschaftet ist (79). Bei einer Organdosis bis 200 Gy bei Patienten  
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mit Strumen über 50 ml oder Patienten, die älter als 50 Jahre waren, zeigte dieses The-
rapiekonzept einen unzureichenden Erfolg (27%-60%) (12). In der Studie von Haase et 
al. betrug 6 Monaten nach der Therapie der Anteil an den euthyreoten Patienten ledig-
lich 21%  bei einer mittleren erreichten Organdosis von 190 Gy während 35% Patienten 
aus dieser Gruppe zu diesem Zeitpunkt bereits hypothyreot waren (108).  
Vergleichbar niedrige Erfolgsraten beobachtete Reinhardt et al. bei der funktionsopti-
mierten Radioiodbehandlung in einem Patientenkollektiv von 84 Basedow-Patienten, 
die mit einer Zieldosis von 150 Gy therapiert wurden (45% Patienten mit Euthyreose, 
27% mit Hypothyreose und 28% mit Hyperthyreose 16 Monaten nach der Therapie) 
(105). Akzeptable Erfolgsquoten bei dem funktionsorientierten Konzept in den Regio-
nen mit nicht suffizienter Iodversorgung wurden in der Literatur nicht beschrieben, da 
sich über die individuelle Anpassung der Dosis nur die Wahrscheinlichkeit für das eine 
oder andere Risiko ändert. 
Studien zur Kosteneffektivität favorisieren eine ablative Therapie des M. Basedow, 
weil das Patientenmanagement bei zeitnah hypothyreot werdenden Patienten einfacher 
ist, eine lebenslange Substitutionstherapie im Vergleich zu einer langfristigen Thyre-
ostase/ wiederholten Radioiodbehandlungen kostengünstig ist und zu einer höheren 
Patientenzufriedenheit führt (119, 120). Dagegen Patienten, die während des postthera-
peutischen Follow-ups grenzwertig euthyreot werden, stufen subjektiv das eigene Be-
finden als schlechter im Vergleich zu normaler Bevölkerung ein (aufgrund intensiverer 
Nachuntersuchungen wegen erhöhtem Rezidivrisiko) (67). Die permanente Hypothyre-
ose als Konsequenz aus einer ablativen Therapie - lässt sich mit labortechnischen Mit-
teln einfach diagnostizieren und führt zu einer kostengünstigeren lebenslangen Substitu-
tionstherapie  mit ebenfalls zu einer höheren subjektiven Patientenzufriedenheit (116).  
Da verschiedene Langzeitstudien bisher keinen Hinweis auf ein karzinogenes oder ge-
netisches Risiko ergaben (61, 121) und andere Autoren lediglich über ein vernachläs-
sigbar geringes theoretisches Risiko bezüglich einer Entwicklung eines Schilddrüsen- 
bzw. Blasenkarzinoms durch Strahlenwirkung diskutiert haben (122-124), wird diese 
Therapieform zunehmend auch bei jüngeren Patienten mit erhöhter Rezidivbereitschaft  
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eingesetzt. Um dieses theoretisches Risiko einer Karzinogenese zumindest von Seiten 
der Schilddrüse vollständig zu eliminieren, erscheint eine ablative Behandlung bei M. 
Basedow günstiger als die funktionsorientierte Therapie, da dabei fast kein vitales 
Schilddrüsengewebe verbleibt (125).  
Die Patienten aus unseren Arbeit wurden initial mit einer Zieldosis von 150 Gy behan-
delt, dann jedoch auf 200 Gy, 250 Gy, 275 Gy und einschließlich sogar 300 Gy umge-
stellt (siehe Kapitel 2.1). Dadurch stehen zur Auswertung Therapieprotokolle in zwei 
konsekutiven Kollektiven mit einer Zieldosis von 150 Gy (entspricht einem funktions-
orientierten Konzept) und ≥ 200 Gy (ablatives Konzept) zur Verfügung, an denen sich 
ein Unterschied in einer Effektivität der Behandlung aufzeigen lässt. Bei Analyse des 
Therapieerfolgs in unserem Patientengut in Abhängigkeit von der Herddosis beobachtet 
man eine Dosis-Wirkungs-Beziehung. So lässt es sich verfolgen, dass eine Erhöhung 
der Zieldosis von 150 Gy auf 200 Gy, 250 Gy, 275 Gy und einschließlich 300 Gy (bei 
unverändertem Schema der prätherapeutischen Dosisplanung) den entscheidenden, sta-
tistisch signifikanten Einfluss auf das Gelingen der Therapie darstellt (entsprechend 
6%, 50%, 71%, 75% und 80% der Erfolgsrate). Ähnliche Korrelationen zwischen einer 
Erhöhung der Zieldosis und dem Therapieerfolg zeigten auch andere Publikationen (5, 
10, 77, 109). In der abschließend durchgeführten univariaten und multivariaten statisti-
schen Einfluss-Analyse ergab sich jedoch kein signifikanter Zusammenhang zwischen 
der erreichten Organdosis und Therapieergebnis bei ablativem Konzept. In der Gruppe 
die nach dem funktionsoptimierten Konzept behandelten Patienten war eine zuverlässi-
ge statistische Analyse aufgrund der geringeren Zahl der Erfolge nicht möglich. 
 
4.2  Erklärung der Misserfolge der Radioiodtherapie  
Die beiden untersuchten Therapiegruppen in der aktuellen Arbeit waren durchaus ver-
gleichbar: in beiden Gruppen wurden Patienten konsekutiv rekrutiert und nach glei-
chem Schema zur Radioiodtherapie vorbereitet. Es wurde keine signifikante Differenz 
zwischen den beiden Gruppen bezüglich des Alters, der Körpergröße und des Körper-
gewichts gefunden. Das Ausgangsvolumen der Schilddrüse war in der Gruppe mit funk- 
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tionsoptimiertem Konzept etwas größer (siehe Abbildung 2.2; S.25). Bis auf einen dis-
kreten Unterschied der TSH und FT3-Werte (p=0,002 bzw. p=0,0028), waren übrige 
Laborparameter, Schilddrüsenmedikation, Nachweis einer EO statistisch vergleichbar 
(siehe Kapitel 2.1.1). Allerdings lag in der funktionsoptimierten Gruppe der fT3-Wert 
in peripher euthyreoten Bereich und der TSH war lediglich diskret erniedrigt (s.Tabelle 
5; S.27). Es wurden im Vergleich zu anderen Studien zusätzlich einige anamnestische 
Daten retrospektiv ermittelt, um genauer der Zeitpunkt der Radioiodtherapie zu verifi-
zieren. Ähnliche Angaben bezüglich des Zeitpunkts der Radioiodtherapie wurden bis 
jetzt nur in einer Arbeit von Catargi berücksichtigt (109). Nur bei 21% aller Patienten in 
unserer Studie erfolgte die Therapie während Erstmanifestation des M. Basedow, bei 
15% nach dem 1. Rezidiv und bei 80% (in beiden Gruppen gleich) nach dem 2. Rezi-
div. Ein kleiner Anteil der Patienten erhielt bereits eine Radioiodtherapie oder Schild-
drüsenoperation in anderen Einrichtungen (18% und 7% entsprechend). So kann man 
die Ergebnisse unserer Studie am ehesten nur mit anderen deutschen Zentren bzw. Pub-
likationen vergleichen, da nur in Deutschland die Radioiodtherapie standardisiert nach 
einjähriger thyreostatischer Vorbehandlung und im Falle eines Rezidivs eingesetzt 
wird. Dadurch wird ein Patientenkollektiv therapiert, das eine möglicherweise schon 
initial erhöhte Rezidivneigung und einen ungünstigeren Krankheitsverlauf aufweist. 
Der Misserfolg der Radioiodtherapie im Falle des funktionsoptimierten Konzeptes 
könnte durch eine erhöhte Strahlenresistenz des Schilddrüsengewebes bei langwierigem 
Krankheitsverlauf, niedrigeren Ziel -und, tatsächlichen Dosen sowie im Vergleich zur 
ablativen Gruppe ausgeprägterer Krankheitsfloridität erklärt werden.  
Eine weitere Ursache des Therapieversagens besteht in der Tatsache, dass die ge-
wünschte Herddosis zwar tatsächlich erreicht wird, jedoch nicht für eine erfolgreiche 
Therapie ausreicht. Vielmehr spielen hier wahrscheinlich weitere, nicht vollständig ge-
klärte Faktoren eine wesentliche Rolle, u.a. die oben genannte Strahlenresistenz der 
Schilddrüsenzellen. Als mögliche Erklärung dieses Phänomens nennen manche Autoren 
(79, 126) auch eine inhomogene Dosisverteilung des Radioiods in der Organmasse be-
dingt durch Gewebsinhomogenitäten und den heterogenen Gesamtaufbau der Basedow-
Struma. Oeser et al. (127) hat darauf hingewiesen, dass herkömmliche Dosisberechnun-
gen sich auf der Annahme einer homogenen Aktivitätsbelegung der Schilddrüse beru- 
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hen. Creutzig und Hundeshagen konnten zeigen, dass mikroskopische Dosisunterschie-
de bei Iodmangelstrumen bis zu einem Faktor von 100 auftreten können (128). Diese 
Variabilität der intrathyreoidalen Iodverteilung ist insbesondere bei Basedow-Strumen 
anzunehmen, da eine zeitweise schon länger bestehende antikörpervermittelte Prolifera-
tion von sowohl Thyreozyten als auch Bindegewebszellen zu einem ausgesprochen he-
terogenen Schilddrüsengesamtaufbau führt (29).  
So könnte auch in der Übereinstimmung mit unterschiedlichen Publikationen auch in 
dieser Arbeit bei größeren Strumen ein kontinuierlicher Rückgang des relativen Radio-
iod-Uptakes festgestellt werden, als Folge der zunehmenden degenerativen und binde-
gewebigen Veränderungen in Iodmangelgebieten (siehe Tabelle 10; S.42). Es gibt wei-
tere Hinweise auf erhebliche Unterschiede in der Reaktion von normalen und hyper-
plastischen Follikeln auf die Radioiodtherapie: während Radioiodtherapien bei nicht 
Basedow-Strumen gehäuft zu atrophischen Veränderungen führen, zeigen Basedow-
Schilddrüsen nach Radioiodbehandlung adenomatöse und Hashimoto-ähnliche Läsio-
nen sowie auch variable Kerntypien (129, 130). Dies bestätigt, dass der heterogene 
Aufbau aus unterschiedlich stimulierten Zellverbänden in einer Basedowstruma zu re-
gional völlig differenzierten lokalen Organdosen führen kann. Es bestehen daher deutli-
che Unterschiede zwischen Ländern mit ausreichender und defizitärer Iodversorgung 
bezüglich der therapeutischen Aktivitäten und absorbierten Dosen bei der Radioiodthe-
rapie des M. Basedow. In den Regionen mit ausreichender Iodversorgung (z.B. USA 
und Kanada) führen Standardaktivitäten von 370 MBq innerhalb eines Jahres bei 50 % 
Patienten zu einer Hypothyreose als Behandlungsziel (102). Berechnet man die Aktivi-
täten auf die Masse der therapierten Schilddrüse, so berichteten de Bruin et al.(7), dass 
3,7 MBq/g Schilddrüsengewebe bei ca. 90% aller Patienten mit einer Schilddrüse klei-
ner als 20 ml eine stabile Hypothyreose in 6 Monaten erreichen kann. Um in diesen 
Regionen innerhalb 1-5 Jahren eine Hypothyreose bei 90% Patienten zu erlangen, sollte 
eine Zieldosis von 100 Gy kalkuliert werden (131). Bei Vergleich dieser Daten mit 
Ergebnissen der Radioiodbehandlung in unserer Studie lässt sich feststellen, dass beim 
funktionsorientierten Konzept im Median deutlich mehr Radioiod appliziert wurde 
(14,3 MBq/g), erwartungsgemäß wurde auch bei ablativen Vorgehen im Median mit  
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28,6 MBq/g therapiert, einem statistisch signifikanten (p<0,000001) Aktivitätsunter-
schied entsprechend.  
Verschiedene Studien berichten, dass mittelgroße und große Basedow-Strumen mit ei-
ner einzigen Radioiodtherapie meist nicht aus der hypethyreoten Stoffwechsellage ge-
führt werden können. Andere Autoren können dagegen zeigen, dass bei mittleren bis 
hohen Schilddrüsenvolumina eine geringere Wahrscheinlichkeit bestand, durch eine 
Einzeldosis Radioiod eine hypothyreote Stoffwechsellage zu erreichen (7, 132). In Iod-
mangelgebieten sind Aktivitäten bis 3100 MBq und Herddosen von 200-300 Gy not-
wendig, um vergleichbare Ergebnisse zu erzielen (14, 77, 105). Ein Grund hierfür kann 
das größere mittlere Schilddrüsenvolumen in Iodmangelgebieten sein, das natürlich 
auch Basedow-Patienten betrifft. Die Dosis bei massiv größeren Schilddrüsen kann aus 
Strahlenschutzgrunden nicht unbegrenzt gesteigert werden und die Patienten mit größe-
ren Strumata systematisch untertherapiert werden. Eine weitere Ursache für die besse-
ren Therapiergebnisse kann die eigentliche Iodexposition in diesen Gebieten (USA 
usw.) sein, denn es wurde berichtet, dass zusätzlich appliziertes kaltes Iod während des 
Radioiodtests bzw. der Radioiodtherapie die eff. HWZ des Radioiods in 56% der Pati-
enten verlängerte (15).  
Zusammenfassend, sind in unserem Patientenkollektiv folgende negative Faktoren, die 
zu einer Strahlenresistenz und möglichen Misserfolgen führen können, zu beobachten:  
•  größere Strumen mit kleinknotig-regressiven Veränderungen (die in einem Iod-
mangelgebiet gehäuft auftreten) 
•  mögliche zusätzliche disseminierte Teilautonomien als Mischformen mit M. Ba-
sedow, die dabei schwer verifizierbar sind 
•  rezidivierender Verlauf der Erkrankung (als Hinweis für einen aggressiven 
Krankheitsverlauf). 
Bevor eine Aussage erfolgen kann, welche Faktoren den Erfolg beeinflussen, muss ge-
klärt werden, ob eine angestrebte Herddosis tatsächlich erreicht wurde, oder ob das  
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Versagen der Therapie einfach durch eine zu niedrige erreichte Organdosis bedingt war. 
Es könnte tatsächlich nachgewiesen werden durch intratherapeutische Dosimetrie, dass 
bei 8 Patienten in unserer Studie (von insgesamt 18 Versagern) eine unzureichende Or-
gandosis bei ablativem Konzept erreicht wurde. Es gab jedoch einen geringen Anteil 
von Patienten in der Gruppe mit ablativer Aktivität (n=10), bei denen trotz erreichter 
notwendiger Dosis (> 250 Gy) zum Zeitpunkt der Therapiebeurteilung eine 
Resthyperthyreose vorlag (siehe Tabelle 15; S.47). Das Schilddrüsenvolumen lag bei 
diesen Patienten zwischen 14 und 70 ml (Mittelwert: 29,5 ml). Prätherapeutisch waren 
6 Patienten zum Zeitpunkt der Therapie euthyreot und andere 4 Patienten latent 
hyperthyreot. Bis auf einen Patienten benötigten alle Therapieversager eine 
thyreostatische Therapie, 3 Patienten hatten eine EO, 6 Patienten wiesen deutlich 
erhöhte TRAK-Werte auf. Alle Therapieversager beim ablativen Konzept wurden schon 
2-mal thyreostatisch vorbehandelt mit nachfolgenden kurzfristig enstandenden 
Rezidiven.  
Nur 3 (6%) Patienten von insgesamt 47 aus der Gruppe mit funktionsoptimiertem Kon-
zept wurden 6 Monaten nach Therapie nativ euthyreot, 22 (47%) Patienten hatten zu 
diesem Zeitpunkt bereits eine hypothyreote und ebenfalls 22 (47%) Patienten eine hy-
perthyreote Stoffwechsellage. In diesen Fällen hätte die Dosis bereits in der Planung bei 
einigen Patienten individuell höher angesetzt werden müssen, um alle Patienten erfolg-
reich zu therapieren. 
Der Misserfolg einer Radioiodtherapie kann auch durch andere Einflüsse erklärt wer-
den. Das sonographisch bestimmte Schilddrüsenvolumen kann bei den Therapieversa-
gern beispielsweise zu niedrig gemessen worden sein. Da das Schilddrüsenvolumen 
auch für die Rückrechnung auf die effektiv erreichte Dosis übernommen werden muss, 
könnte ein zu niedrig angesetztes Volumen zu einer zu niedrigen verabreichten Thera-
pieaktivität und damit einer unzureichenden erreichten Organdosis führen. Um diese 
Fehlermöglichkeit zu minimieren, wurden alle sonographischen Befunde visuell mit 
den Szintigrammen verglichen, um eine Diskrepanz zu prüfen. Als ein möglicher An-
satz zur Kontrolle der sonographischen Volumenbestimmung, insbesondere bei größe-
ren Strumen, wurde von einigen Autoren der Einsatz der CT beschrieben. Das Volumen 
der Schilddrüse wurde dabei per nativen CT ermittelt. In der Arbeit von de Klerk et al.  
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wurde die Volumenbestimmung mittels CT mit zwei verschiedenen Methoden der szin-
tigraphischen Volumenbestimmung verglichen (133). Die interindividuelle Abweichung 
des mit CT bestimmten Volumens lag hier bei nur 5%.  
Um einen Vergleich bezüglich der Ergebnisse in beiden Patientengruppen durchführen 
zu können, wurde zur Prüfung der erreichten Organdosis der prozentual erreichte Anteil 
im Vergleich zur geplanten Dosis (± 10%) errechnet und Therapieerfolge mit den The-
rapiemisserfolgen verglichen. Die errechnete effektive Organdosis beruht dabei auf der 
Annahme, dass das sonographisch errechnete Schilddrüsenvolumen mit dem tatsächli-
chen Volumen des Organs übereinstimmt. Bei genauer Betrachtung der durchgeführten 
Analysen stellt sich heraus, dass es sich in der erreichten Herddosis statistisch signifi-
kante Unterschiede zwischen Therapieversagern und jenen, die einen Therapieerfolg 
aufwiesen, fanden (p= 0,016) (siehe Tabelle 15; S.47, Tabelle 7 und Abbildung 3.2, 
S.38 und S.39).  
Eine Unterschreitung der gewünschten Herddosis um ca. 20% fand sich bei den Thera-
pieerfolgen in nur 15% der Fälle; bei den Therapiemisserfolgen in etwa 30 % der Fälle. 
Die Zieldosis lag bei allen Patienten mit funktionsorientiertem Therapiekonzept bei 150 
Gy, erreicht wurden Organdosen zwischen 80 und 380 Gy, in Median 180 Gy. Bei 33 
Patienten (70,2%) wurde der angestrebte Bereich mit einer effektiven Organdosis unter 
200 Gy erreicht, bei 14 Patienten (29,8%) wurde der Bereich überschritten. Nur 2 Pa-
tienten von 33 hatten 6 Monaten nach Abschluss der Therapie eine native euthyreote 
Stoffwechsellage.  
Bei Patienten mit ablativem Therapiekonzept lag die Zieldosis zwischen 200 Gy und 
350 Gy, erreicht wurden hier 56 bis 685 Gy, in Median 275 Gy. Bei 67 der 79 Patienten 
(84,8%) lag die erreichte Dosis wie geplant bei 200 Gy und höher, bei 12 Patienten 
(15,2%) konnte die angestrebte Dosis nicht erreicht. Die Resultate dieser Studie bezüg-
lich der posttherapeutischen Dosimetrie stimmen mit den Arbeiten von Reinhardt und 
Catargi gut überein. In diesen fand sich ein Variationskoeffizient von 18-45% zwischen 
den erwünschten und tatsächlich erreichten Organdosen (105, 109). In unserer Studie 
finden sich ähnliche Variationskoeffizienten: 50% bei Zieldosis 150 Gy, 19% jeweils  
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bei 200 Gy, 250 Gy sowie 300 Gy. Gründe für diese hohe Variationsbreite können in 
einem sich veränderten Iodturnover im Vergleich zum Test, sowie die Veränderung der 
laufenden Schilddrüsenmedikation begründet liegen (134, 135). Hier ist besonders Thy-
reostatikaeinfluss zu nennen, der bekanntermaßen die effektive intrathyreoidale HWZ 
des Radioiods reduzieren, was wiederum zu einer unzureichenden Herddosis führen 
kann (15, 132, 136).  
Welche Grundparameter einzeln oder in Kombination mögliche Prädiktoren darstellen, 
bzw. wie daraus eine Verbesserung der Therapieergebnisse erreicht werden kann, soll 
nun näher diskutiert werden. 
 
4.3  Schilddrüsenvolumen 
Dass die Schilddrüsenvolumina einen signifikanten Einfluss auf die Ergebnisse der Ra-
dioiodtherapie haben, wurde schon nach Einführung dieser Behandlung festgestellt. Bei 
den früheren Therapien wurde die applizierte Aktivität noch nicht individuell für jeden 
berechnet, sondern es wurde in der Regel eine standardisierte Aktivität (z.B. 180 oder 
555 MBq) verabreicht. Da das Schilddrüsenvolumen nicht berücksichtigt wurde, zeigte 
sich ein deutlicher Zusammenhang zwischen Erfolg und Schilddrüsenvolumen. Auch in 
letzter Zeit wurden noch Studien veröffentlicht, die die Ergebnisse einer Standardaktivi-
tät mit denen einer individuell berechneten Aktivität verglichen. So konnten Turner et 
al. (98) einen signifikanten Unterschied zwischen Erfolgen und Versagern in Hinblick 
auf das Schilddrüsenvolumen der Schilddrüse bei Anwendung einer Standardaktivität 
feststellen.  
In der Studie von Peters et al. zeigte bei Verwendung einer Standardaktivität bei 
Schilddrüsenvolumina von 555 MBq unter 15 ml eine Erfolgsquote von 100% im Ver-
gleich zu nur noch 20% Erfolgen bei einem Schilddrüsenvolumen um 60 ml (77). Wie 
erwartet, wurde dieser große Unterschied bei Verwendung der individuell nach Mari-
nelli oder Bockisch –Formeln berechneten Therapieaktivität nicht mehr gesehen, da das 
Schilddrüsenvolumen jetzt in die Berechnung mit einbezogen wurde. Watson et al. ver- 
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öffentlichten Ergebnisse ihrer Radioiodtherapien mit einer Standardaktivitäten von 185 
MBq, bei denen in multivariater Einflussbetrachtung das Schilddrüsenvolumen als ein 
entscheidender Erfolgsbestimmender Faktor bei Therapien mit Standardaktivität be-
schrieben wurde (137). Dennoch wurde auch in Studien, bei denen die berechnete Akti-
vität nach der Marinelli-Formel festgestellt wurde, eine Abhängigkeit der Therapieer-
folge vom Schilddrüsenvolumen beschrieben: bei Pfeilschifter et al. wurde das Schild-
drüsenvolumen neben dem Alter als einer der Hauptfaktoren für das Gelingen der The-
rapie bei M. Basedow-Patienten genannt (12). Durch diese beiden Faktoren konnten 
35% der Therapieergebnisse erklärt werden. In anderer Studie, die sich näher mit dem 
Einfluss des Schilddrüsenvolumens auf den Therapieerfolg beschäftigt, wurde in einer 
Gruppe von 148 Patienten die Inzidenz von Hypo-, Eu- und Hyperthyreose nach der 
Therapie untersucht. Während Patienten mit einem Schilddrüsenvolumen von unter 60 
ml eine mittlere Versagerquote von 25% auswiesen, stieg der Anteil der Misserfolge bei 
den Patienten mit einem Volumen größer oder gleich 60 ml auf das Doppelte an (7). Bei 
sehr großen Strumen fanden sich nur ausschließlich Therapieversager. Deshalb ist es 
nicht verwunderlich, dass sich die Therapieversager und die Therapieansprecher bezüg-
lich des Schilddrüsenvolumens in dieser Arbeit signifikant voneinander unterschieden: 
Patienten, die nach der Therapie hypothyreot wurden, hatten ein mittleres Schilddrü-
sengewicht von 38,9 g; bei den nach der Therapie euthyreoten Patienten fand sich ein 
mittleres Schilddrüsengewicht von 44,8 g und bei den Therapieversagern schließlich 
57,6 g. 
Vergleichbare Ergebnisse ergaben sich auch in den anderen Studien (13, 115). Sabri et 
al. ermittelten einen statistisch signifikanter Unterschied zwischen den Ansprechern 
und den Versagern in Bezug auf das Schilddrüsenvolumen (41,3 ml durchschnittliches 
Schilddrüsenvolumen bei den Versagern im Vergleich zu 28,6 ml bei den Erfol-
gen)(13). Der Unterschied des Schilddrüsenvolumens schien aber mehr in Verbindung 
mit höheren Radioiod-Uptake-Werten auf das Therapieergebnis zu wirken.  
Im unseren Kollektiv zeigte sich, dass das Schilddrüsenvolumen zum Zeitpunkt der 
Therapie ebenfalls als ein signifikant Einflussnehmender Faktor auf den Therapieerfolg 
in beiden Therapiekonzepten (Abbildung 3.8; S.59; Abbildung 3.10; S.62; Kapitel  
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3.4.2) ist. Bereits eine leichtgradige Schilddrüsenvergrößerung in unserer Studie (auf 
21-40 ml) führte zu einer signifikanten Reduktion der relativen Radioiod-Uptakes und 
des Therapieerfolges (p<0,0002). Bei der Schilddrüsengröße über 35-40 ml zeigte sich 
Therapieerfolge bei lediglich 40% der Patienten, demgegenüber bei Schilddrüsengröße 
26-35 ml - bei 60%. Dieser in Einklang mit weiteren Arbeiten (13, 105, 115) stehende 
Ergebnis, dass es bei größeren Strumen - trotz der Berücksichtigung des Schilddrüsen-
volumens - in der individuellen Berechnung der Therapieaktivität zu Problemen in der 
exakten Berechnung der Zieldosis kommen kann. Eine mögliche Erklärung hierfür be-
inhaltet die bereits erwähnte Strukturinhomogenität der Basedow-Strumen aufgrund 
einer länger bestehenden iodmangelinduzierten aber auch Antikörpervermittelten Sti-
mulation der Thyreozyten und der Bindegewebszellen. Da bei einer Strumabildung eine 
parallele Follikelhyperplasie und, -atrophie  sowie eine Proliferation der Fibroblasten 
und Gefäße zu konstatieren ist, ist eine Abnahme des relativen Ioduptakes pro Milliliter 
Schilddrüsengewebe eine mögliche Konsequenz zunehmender Bindegewebseinlage-
rungen und degenerativer Veränderungen (116).  
In unserer Studie lag bei den Ansprechern ein im Mittel 16 ml kleineres Schilddrüsen-
volumen vor als bei den Versagern (sowohl bei den funktionsoptimiertem als auch abla-
tiven Konzept) (Tabelle 15, 16 und 21; S.47, 48, 57). Im U-Test erwies sich dieser Un-
terschied als statistisch signifikant (p < 0,0007).  
Es zeigte sich, dass nach Festlegung eines Schwellenwertes des prätherapeutischen 
Schilddrüsenvolumens im Bereich vom 35 bis 40 ml, um eine Abgrenzung zwischen 
den Therapieversagern und - erfolgen zu ermöglichen, dass dieser Schwellenwert prog-
nostisch das Therapieergebnis beeinflusst. Bei Patienten mit einem Schilddrüsenvolu-
men von über 35-40 ml versagte die ablative Therapie in 60 % der Fälle im Vergleich 
zu nur 25 % bei den Patienten mit einem Schilddrüsenvolumen kleiner oder gleich 35-
40 ml. (siehe Abbildung 3.9; S.61). 64% der Therapieversager hatten ein 
Schilddrüsenvolumen von mehr als 40 ml. Der Grenzwert von 40 ml deckt sich nicht 
mit der von de Bruin festgesetzten Grenze bei 60 ml (7). Nur der Anteil der 
Therapieversager im Volumenbereich >60 ml lässt sich in unserer Arbeit gut mit den 
Aussagen von de Bruin in Einklang bringen. In der abschließend durchgeführten 
sowohl univariaten als auch multivariaten explorativen Einflussanalyse ergab sich ein  
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tivariaten explorativen Einflussanalyse ergab sich ein signifikanter Beitrag des Schild-
drüsenvolumens zur Prognose des Therapieergebnisses. In der multivariaten Analyse 
erwies sich das prätherapeutische Schilddrüsenvolumen als einziger signifikanter prog-
nostischer Einfluss auf die Wahrscheinlichkeit, das Therapieziel zu erreichen. Patienten 
mit einem Schilddrüsenvolumen von über 25 ml hatten gegenüber Patienten mit einem 
Schilddrüsenvolumen von maximal 25 ml eine Odds Ratio von 0,10 (Konfidenzintervall 
0,02-0,40). Die Wahrscheinlichkeit, nach Radioiodtherapie eine Hypothyreose zu errei-
chen, war bei Patienten mit großen Schilddrüsen 10-fach niedriger als bei Patienten mit 
kleineren Schilddrüsen (siehe Tabelle 24; S.63). Der Einfluss des Schilddrüsenvolu-
mens scheint somit erstrangig zu sein. Der von Sabri et al.  beschriebener Zusammen-
hang von Schilddrüsenvolumen und Iod-131-Uptake bzw. relativem Radioiod-Uptake 
bei Patienten mit M. Basedow (13, 14) fand sich auch bei unseren Patienten. Es konnte 
gezeigt werden, dass bei niedrigen Schilddrüsenvolumina größere Radioiod-Uptake-
Werte vorkommen können als bei großen Schilddrüsenvolumina (siehe Tabelle 10; 
S.42). Die Bedeutung des Radioiod-Uptakes für den Therapieerfolg wird später aus-
führlicher diskutiert.  
Das Ausmaß der posttherapeutische Volumenreduktion nach 6 Monaten steht in Ein-
klang mit Angaben der Literatur (138) und betrug im Mittel 65% bei ablativem und 
55% bei funktionsoptmimiertem Konzept mit einer Tendenz zur verstärkter Volumen-
reduktion bei höheren Organdosen. Hier muss allerdings einschränkend die individuelle 
Variabilität der sonographischen Schilddrüsenvolumenbestimmung in der Verlaufskon-
trolle berücksichtigt werden. Bemerkenswert ist, dass in unserer Studie Therapieversa-
ger im gesamten Kollektiv eine signifikant geringere Volumenreduktion (um 21,3%) als 
die Ansprecher (um 50%) (siehe Tabelle 15; S.47). 
 
4.4  Thyreostatische Medikation 
Ein weiterer wichtiger Faktor, der auf den Therapieerfolg Einfluss nehmen kann, ist die 
Thyreostase zum Therapiezeitpunkt, da in diesem Fall die Iodkinetik beeinflusst und 
dadurch die erreichte Herddosis gesenkt werden könnte. Diese Einflüsse werden von  
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vielen Autoren bejaht (67, 73, 131, 136, 139, 140); von genauso vielen jedoch verneint 
(12, 74, 141, 142). Ein Beispiel für die veränderte Iodkinetik durch Thyreostase be-
schrieb in seiner retrospektiven Studie an 115 Patienten mit benignen Schilddrüsener-
krankungen Müller et al. (140). Die eff. HWZ betrug bei den während der Therapie 
nicht thyreostatisch behandelten Patienten im Mittel 6,3 Tage, bei den thyreostatisch 
behandelten Patienten dagegen lag der Mittelwert mit 5,0 Tagen signifikant niedriger. 
Diese Ergebnisse bestätigen Resultate anderen Studien, die ein erhöhtes Risiko für das 
Versagen der Therapie bei der Notwendigkeit der Gabe eines Thyreostatikums während 
der Therapie festgestellt haben (13, 14, 66). In der univariaten Analyse wurde im Rah-
men unserer Studie der Thyreostase sowie seiner Dosierung bei ablativer Therapie ein 
p-Wert 0,863 bzw. 0,167 zugewiesen. Das bedeutet, dass die Einnahme des Thyreosta-
tikums keinen statistisch signifikanten Einfluss auf den Erfolg der Radioiodtherapie 
hatte (siehe Tabelle 22; S.58). Dennoch wurde bei der Analyse des Einflusses der Thy-
reostatikaeinnahme während der ablativen Radioiodtherapie beobachtet, dass immerhin 
65% aller Therapieversager thyreostatisch behandelt waren. Eine exakte Interpretation 
des Ergebnisses fällt daher sehr schwer.  
Der Patientengut mit und ohne thyreostatischer Medikation während der Therapie – ist 
sehr inhomogen und unterscheidet sich bezüglich weiterer wichtiger Parameter z.B. 
Stoffwechsellage, Schilddrüsenvolumen etc. Als Ausdruck der erhöhten Stoffwechsel-
aktivität der Schilddrüse ist auch der Radioiod-Uptake während der Therapie bei Pati-
enten unter Thyreostase mit einem Median von 49,2% höher als bei den unbehandelten 
Patienten (Median 43,0%) (siehe Tabelle 14; S.46). Schließlich hatten Therapieversa-
ger, die unter der Radioiodtherapie mit Carbimazol behandelt wurden, ein etwas höhe-
res Schilddrüsenvolumen als Patienten, bei denen eine Thyreostase während der Thera-
pie nicht notwendig war (41 ml vs. 37 ml). Die Einnahme eines Thyreostatikums wäh-
rend der Therapie scheint die Iodkinetik zumindest in Hinsicht auf die Speicherung 
nicht wesentlich zu beeinflussen. In einer Arbeit von Marcocci et al. (115) an 274 Pati-
enten wurde empfohlen, während der Radioiodtherapie auf Thyreostatika zu verzichten 
und zu versuchen, die Stoffwechsellage vor der Therapie zu normalisieren, da in der 
Thyreostatikagruppe nach der Therapie mehr persistierende Hyperthyreosen (46,4% im 
Vergleich zu 16,9%) aufgetreten waren. In der Studie von Kung et al. wurde hingegen  
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eine fehlende Wirkung von Thyreostatika auf den Therapieerfolg beschrieben (136). 
Die Patienten wurden in 2 Gruppen randomisiert. Die erste Gruppe erhielt Thyreostati-
ka ab dem 4 Tag nach der Therapie in einer Dosierung von 30 mg täglich und zusätzlich 
L-Thyroxin; die zweite Gruppe wurde nicht thyreostatisch behandelt. Die 
Gesamterfolgsquote lag bei etwa 58% und setzte sich aus einem Erfolgsanteil von 
61,2% bei den Patienten ohne thyreostatische Behandlung und 55,5% bei Patienten mit 
Thyreostase während der Therapie zusammen. Die Autoren fanden somit keinen 
negativen Einfluss der Thyreostatikaeinnahme auf die Therapie. Die Erfolgsrate wurde 
durch Thyreostase nicht wesentlich gesenkt, jedoch der Anteil der nach der Therapie 
entstandenen Hypothyreosen nahm unter Thyreostase signifikant ab. Bezogen auf 
unsere Daten könnten die Ergebnisse von Kung einen Hinweis darauf geben, dass das 
Versagen der Radioiodtherapie nicht unbedingt von der Thyreostatikaeinnahme wäh-
rend der Therapie, als evtl. vielmehr von anderen Faktoren wie z.B. der Stoffwechsella-
ge oder der 24h-Radioiod-Speicherung abhängt.  
De Bruin et al. (7) stellten ebenfalls fest, dass die Erfolgsrate bei den während der The-
rapie mit Carbimazol behandelten Patienten nicht eingeschränkt ist. In der letztgenann-
ten Studie wurden Patienten, die kurz nach der Radioiodtherapie eine thyreostatische 
Medikation erhielten, mit einer Gruppe ohne thyreostatische Therapie verglichen. Bei 
den thyreostatisch behandelten Patienten fanden sich 24 Therapieversager, im Ver-
gleich zu 21 Therapieversager bei den unbehandelten Patienten. In einer Studie von 
Moka et al. (40) wurde hingegen versucht, durch Absetzen der Thyreostase während der 
bereits begonnenen Therapie eine sich andeutende zu niedrige erreichte Herddosis zu 
korrigieren. Eine begonnene Thyreostase wurde zunächst unverändert fortgeführt und 
dann je nach erreichter Herddosis (festgestellt durch zu niedrige Halbwertszeit unter 
Therapie) bei einem Teil der Patienten abgesetzt. Etwa 2-3 Tage nach Beendigung der 
Einnahme eines Thyreostatikums stiegen die HWZ und der Radioiod-Uptake an. Die 
HWZ nahm dabei von 3,2 Tagen auf 5,7 Tage signifikant zu. Die genannten Effekte 
eigneten sich also dazu, eine zu niedrige erreichte Herddosis noch während der Thera-
pie zu korrigieren. Eine Untersuchung der Thyreostatikaeinnahme in Hinsicht auf den 
Therapieerfolg erfolgte jedoch in der Arbeit von Moka nicht. Zum Zeitpunkt der Radi-
oiodtherapie waren alle Patienten durch die Einnahme von Carbimazol peripher euthy- 
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reot, so dass sich ein Einfluss der prätherapeutischen Stoffwechsellage anhand dieser 
Arbeit ebenfalls nicht abschätzen ließ. Die fortlaufende Gabe der von Thyreostase wäh-
rend der Radioiodtherapie hatte keinen signifikanten Einfluss auf die posttherapeutische 
Schilddrüsenfunktion auch in der Arbeit vom Pfeilschifter et al., wobei einschränkend 
erwähnt werden muss, das dieser Parameter nicht randomisiert untersucht wurde und 
die Thyreostatika-Dosen bei Patienten mit Therapieerfolg relativ niedrig waren (12). 
Die Mehrzahl der Patienten war auf eine niedrigere Carbimazoldosis oder Äquivalente 
Dosis eines anderen Präparats (in Median 10 mg) eingestellt. Diese Befunde sprechen 
in Übereinstimmung mit der Arbeit von Reiners (74) dafür, dass ein Absetzen niedrig-
dosierter Thyreostatika unmittelbar vor der Radioiodtherapie nicht unbedingt erforder-
lich ist.  
 
4.5  Stoffwechsellage 
Da Stoffwechsellage und Thyreostatikaeinnahme eng korreliert sind, ist es wichtig zu 
prüfen, welchen Einfluss die Stoffwechsellage auf die Radioiodtherapie aufweist. Auch 
hier wurde zunächst eine univariate Betrachtung im Rahmen der logistischen Regressi-
on angestellt (siehe Tabelle 21; S.57 und Tabelle 22; S.58). Es wurde jedoch nach An-
teilung der Patienten auf Gruppen mit euthyreoter und hyperthyreoter (inkl. latente Hy-
perthyreose) Stoffwechsellage unmittelbar vor der Radioiodtherapie keine statistische 
Signifikanz auf den Therapieerfolg beider Therapiekonzepte (ablative und funktionsop-
timierte) festgestellt.  
Eine hyperthyreote Stoffwechsellage zum Zeitpunkt der Radioiodtherapie als Ausdruck 
eines floriden M. Basedow wurde dagegen mit einer erhöhten Rate von Therapieversa-
gern in der Studien von Franklyn et al. und Koroscil gebracht (66, 73). So fand sich in 
der anderen Arbeit bei 35,5% der Patienten mit erhöhtem fT4-Index ein mangelndes 
Ansprechen der Radioiodtherapie, im Gegensatz zu nur 5,8% bei den Patienten mit ei-
nem fT4-Index kleiner oder gleich 17 ug/dl. Eine Hälfte der Therapieversager wiesen in 
dieser Studie einen fT4-Index von größer 17 ug/dl auf (143). Die o.g. Zahlen lassen 
eine Abhängigkeit zwischen Erfolg und Stoffwechsellage vermuten, jedoch ist hier  
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nicht vollständig klar, inwieweit andere Faktoren bei dem Einfluss mitwirken, da die 
einzelnen Gruppen bezüglich der Parameter Radioiod-Uptake, Schilddrüsenvolumen 
etc. in diesen Studien sehr inhomogen sind. Demgegenüber beobachtete eine Metaana-
lyse aus Deutschland bei relativ kleiner Fallzahl, dass prätherapeutisch hyperthyreote 
M. Basedow- Patienten gute Erfolgsrate (von 86%-100%) haben (119).  
 
In unserer Arbeit wurde in beiden Therapiegruppen insgesamt 74 Patienten (58,7%) in 
hyperthyreoter Stoffwechsellage radioiodbehandelt, davon erhielten 85% dieser Patien-
ten eine Thyreostase. Dabei wurde folgende Erfolgsrate erzielt: in der funktionsoptgi-
miert therapierten Gruppe zeigte sich keine signifikante unterschiede bezüglich der 
Therapieergebnisse in euthyreoter bzw. hyperthyreoter Stoffwechsellage (insgesamt nur 
3 Patienten von 47 hatten ein Therapieerfolg), zwei waren prätherapeutisch euthyreot 
und ein latent hyperthyreot, so dass eine statistische Bearbeiten dieser Daten nicht mög-
lich war. In der ablativ therapierten Gruppe (n=79) waren 52 Patienten prätherapeutisch 
latent hyperthyreot, dabei ein Misserfolg wurde bei 11 (21,5%) dokumentiert. 27 euthy-
reot eingestellten Patienten aus der ablativen Gruppe zeigten in 7 Fällen ein Misserfolg 
der Therapie (25,9%). Diese Unterschiede waren nicht statistisch signifikant (p=0,70).  
 
Schlüsselt man die Stoffwechsellage wie in der o.g. Studie von Koch weiter auf, indem 
man die Hormone oder TSH-Werte betrachtet, so finden sich bei den Therapieversagern 
bis zu doppelt so hohe mediane Hormonspiegel:1,9-fach bei T4 und 2,1-fach bei T3, 
1,6-fach beim fT4-Index (143). Ähnliche Auswertung wurde in dieser Studie nicht 
durchgeführt, da diese Daten wenig in der Praxis zu nutzen sind. Vergleicht man publi-
zierte Arbeiten, die sich mit dem Einfluss der Stoffwechsellage auf den Therapieerfolg 
beschäftigen, so fand die einige Arbeitsgruppen einen Unterschied der Hormonlabor-
werte zwischen den Therapieerfolgen und den Therapieversagern (12, 14, 73, 144, 145). 
Anhand der Gesamtergebnissen lag im unseren Patientenkollektiv der TSH-Wert bei 
hyperthyreot verbliebenen Patienten nach Radioiodtherapie im Median bei 0,8 und 0,6 
U/ml bei erfolgreich therapierten Patienten. Unsere Daten sind nicht mit den anderen 
Studien vergleichbar, da in untersuchten Kollektiven zusätzlich zum M. Basedow auch 
Autonomie-Patienten gefasst waren oder unterschiedliche Therapiekonzepte verwendet.  
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U.a. ist in diesen Studien nicht vollständig klar, inwieweit andere Faktoren bei dem 
Einfluss mitwirken, da die einzelnen Patienten bezüglich der übrigen Parameter (Radi-
oiod-Uptake, Schilddrüsenvolumen etc.) sehr inhomogen sind. 
 
Bei 199 Basedow-Patienten beschäftigte sich Watson et al. (137). Im Vergleich mit 
unserer Studie fand es sich in dieser Arbeit ein signifikanter Unterschied der Stoff-
wechsellage zwischen Therapieversagern und Therapieerfolgen. Die Radioiodtherapie 
wurde allerdings als Standardaktivität (185 MBq) verabreicht.  
 
Sabri et al. untersuchte den Einfluss einer erhöhten Stoffwechsellage auf die Iodkinetik. 
Patienten, bei denen zu Beginn der Radioiodtherapie eine Hyperthyreose bestand, zeig-
ten eine signifikant kürzere Halbwertszeit (p<0,05; 5,2 Tage HWZ bei den hyperthyreo-
ten und 5,8 Tage bei den restlichen Patienten) und eine signifikant niedrigere erreichte 
Herddosis (p<0,01). Dennoch war der Anteil der Therapieversager bei den hyperthyreo-
ten Patienten nicht höher als bei den peripher euthyreoten Patienten. In einer von Sabri 
durchgeführten multivariaten Analyse schien eine hyperthyreote Stoffwechsellage ähn-
lich wie in unserer Studie auf den Therapieerfolg keinen Einfluss zu haben. Vergleicht 
man die Ergebnisse der Patienten mit M. Basedow von Sabri mit den Erkenntnissen der 
vorliegenden Untersuchung, so findet man in univariaten Analysen keinen Unterschied 
zwischen prätherapeutisch euthyreoter und latent hyperthyreoter Stoffwechsellage in 
Hinblick auf die Therapieergebnisse oder Iodkinetik in Form des 24h-Iod-Uptakes (Ta-
belle 22; S.58, Abb.3.3; S.43).  
 
Die Ergebnisse unserer Studie decken nicht mit den Untersuchungen von Börner et al 
(145), die sich mit dem Einfluss der Stoffwechsellage auf die Wirkung der Radioiodthe-
rapie bei Patienten mit M. Basedow beschäftigte. Diese Arbeitsgruppe fand – im Ge-
gensatz zu unserer Studie – einen signifikanten Unterschied der erreichten Organdosis 
zwischen der Gruppe der euthyreoten und latent (manifest) hyperthyreoten Patienten. 
Die erreichte Herddosis bei Patienten mit manifester Hyperthyreose lag deutlich niedri-
ger, als bei den euthyreoten Patienten. Es bleibt jedoch anzumerken, dass bei Börner 
eine laufende Thyreostase etwa 3 Tage vor der Therapie abgesetzt wurde, sofern die  
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Stoffwechsellage das erlaubte, da eine euthyreote Stoffwechsellage zum Therapiezeit-
punkt ein angestrebtes Ziel war und keine Trennung zwischen den thyreostatisch vor-
behandelten Patienten und den unbehandelten erfolgte. Eine Restwirkung der Thyre-
ostase auf den Radioiodtest mit anschließendem abklingenden Einfluss auf die Iodkine-
tik unter der Therapie könnte also zu einer Abweichung der Iodkinetik zwischen der 
Therapieplanung und der eigentlichen Therapie geführt haben und somit die angestrebte 
Organdosis nicht erreicht werden. Patienten aus unserer Arbeit waren deutlich inhomo-
gener, Vorbereitungsdaten und eine saubere Trennung diese Einflüsse war somit nicht 
möglich. 
In einer multiplen Regressionsanalyse des Einflusses verschiedener Faktoren auf die 
Wirkung einer Radioiodtherapie beim M. Basedow berichteten Pfeilschifter et al. (12), 
dass Alter, Schilddrüsenvolumen, Dauer einer thyreostatischen Vorbehandlung und 
auch die fT3-Hormonwerte vor der Therapie einen Einfluss auf den Therapieerfolg aus-
üben. Dabei stellten Schilddrüsenvolumen und Alter die wesentlichen Prädiktoren für 
den Therapieerfolg dar, die zusammen 35% der Therapieergebnisse erklärten.  
 
Zum Schluss soll man anmerken, das unsere klinische Beobachtung zeigt, dass trotz 
negativen statistischen Einflusses der hyperthyreoten Stoffwechsellage auf den Thera-
pieerfolg, die hyperthyreote Patienten mit ablativem Konzept ihre Therapieziel öfter 
verfehlen (Tabelle 22; S.58). Da gerade eine ausgeprägte Hyperthyreose und die damit 
verbundenen klinischen Symptome zu der Verordnung von Thyreostatika vor der The-
rapie führen, besteht eine enge Korrelation zwischen der Thyreostatikaeinnahme und 
der Stoffwechsellage, daher es fällt schwer, einen möglichen Einfluss beider Parameter 
auf den Therapieerfolg voneinander abzugrenzen. Aufgrund des retrospektiven Stu-
diendesigns führten individuelle Unterschiede in der Behandlung dazu, dass die Stoff-
wechsellage zu unterschiedlichen Zeiten erfasst und auch die Thyreostatikabehandlung 
unterschiedlich gehandhabt wurde. So ist die Thyreostatikadosierung bei den einzelnen 
Patienten sehr verschieden und auch die Zeiträume, in denen die thyreostatische Thera-
pie vor der Radioiodtherapie ausgesetzt wurde, waren nicht bei allen Patienten iden-
tisch. Zudem stand nicht jeder Messwert zur Verfügung. Eine möglichst homogene und  
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vergleichbare Gruppe bezüglich der Thyreostatikaeinnahme und ebenso der Stoffwech-
sellage zu bilden war nicht möglich.  
Wie in den vorangegangenen Abschnitten dargestellt, ist die Rolle der Stoffwechsel-
lage als Einflussfaktor auf den Therapieerfolg deshalb immer noch strittig. Das größte 
Problem ist die saubere Abgrenzung der Einflussfaktoren. Nur wenige Studien führten 
eine multivariate Analyse der Einflussfaktoren durch und auch dabei wurden wider-
sprüchliche Ergebnisse gefunden. In der von uns multivariaten explorativen Einfluss-
analyse bei Patienten mit ablativem Konzept erschien die Stoffwechsellage nicht im 
Ergebnis der Analyse, daher der Effekt der Stoffwechsellage wird höchstwahrscheinlich 
überlagert von dem Einfluss einer anderen Variablen. Auch die Thyreostatikaeinnahme 
vor der Therapie leistet im Sinne der multivariaten Analyse keinen Beitrag zur Erklä-
rung des Therapieerfolges, so dass möglicherweise eine genaue Abgrenzung von Thy-
reostase und Stoffwechsellage zur Verbesserung der Radioiodtherapie auch nicht von 
primärer Relevanz ist. Es spielt an diese Stelle zusätzlich am ehesten ein unbekannter 
multivarianter Faktor eine negative Rolle (z.B. Kombination aus Iodversorgung, Aktivi-
tät des Na-I-Kotransportes etc.). Da diese einzelnen Parameter schwer voneinander zu 
trennen sind, ist eine exakte Analyse derzeit nicht eindeutig möglich ist. Beim ablativen 
Konzept mit höheren Zieldosen, spielen diese negativen Faktoren wie unsere Resultate 
zeigen, keine prognostisch ungünstigere Rolle mehr.  
 
4.6  Radioiodkinetik 
 
Im Teil 4.4 und 4.5 wurde bereits die Beziehung zwischen der thyreostatischen Medika-
tion, der Funktionslage und dem Radioiod-Uptake bzw. eff. HWZ aufgezeigt. In der 
Praxis sollten diese berücksichtigt werden, um eine möglichst niedrige Therapieaktivi-
tät zu wählen, die für das Erreichen des Therapieziels gerade erforderlich ist, um da-
durch die Restkörperexposition minimieren zu können. 
 
Einige Autoren schlagen vor, die Thyreostatika wenige Tagen vor der Radioiodtherapie 
auszusetzen, um ihren negative Einfluss auf die Radioiodkinetik zu vermeiden oder 
zumindest zu mindern (115, 131, 146-148). Dies sollte zu einem höheren Radioiod- 
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Uptake und einer verlängerter HWZ im Vergleich zu einer unter laufender Thyrostase 
durchgeführter Radioiodtherapie führen. Die wahrscheinliche Ursache dafür liegt in der 
durch die Thyreostase bedingten Hemmung der thyreoidalen Peroxidase, was zu einer 
verminderten Oxidation von Iodid zu Iod führt. Des Weiteren verhindern die Thyreosta-
tika den Einbau von Iod in die Tyrosinreste des Thyreoglobulins. Die Blockade der T4-
Bildung führt zu Leerung der T4-Speicher der Schilddrüse und zu erhöhter Freisetzung 
von Iodid aus der Schilddrüse. Ein Absetzen der Thyreostase beendet die Blockade; es 
wird wieder vermehrt Iodid umgesetzt, um der T4-Speicher wieder zu füllen (15). Die 
Iodidelemination wird somit verringert und die Iodidextraktion aus dem Restkörper 
nimmt zu. Diese Effekte, so die o.g. Autoren, können noch während der Radioiodthera-
pie die eff. HWZ deutlich verlängern. In einer Studie wird zur Korrektur der eff. HWZ 
eine Gabe von kaltem Iodid in niedriger Dosis empfohlen (15). Erst wenn der T4-
Speicher der Schilddrüse aufgefüllt ist, wird wieder vermehrt das T4 und Iodid abgege-
ben, die HWZ verlängert sich und es kann wieder die hyperthyreote Stoffwechsellage 
auftreten (72). Aus diesen Ausführungen wird ersichtlich, dass eine Hyperthyreose bei 
M. Basedow zwar grundsätzlich mit höheren Werten für den Radioiod-Uptake (im Ra-
dioiodtest) einhergeht, ein hoher Uptake nicht zwangsläufig mit Ausprägung der Hy-
perthyreose korreliert.   
 
In einigen Studien wurde ein Schwellenwert für den Radioiod-Uptake im Radioiodtest 
erwähnt, der eine möglichst gute Abgrenzung zwischen den Therapieversagern und –
Ansprechern ermöglicht und so einen hohen prädiktiven Wert für den Erfolg der Thera-
pie hat (83, 143). In einer der zitierten Arbeit (143) wurde das Cut-off für den Radioiod-
Uptake von 43% angegeben. Es finden sich bei Radioiod-Uptake-Werten von unter 
43% in unserer Arbeit 7 (33%) Therapieversager in der ablativen Gruppe (die Ergebnis-
se der funktionsoptimierten Gruppe konnten aufgrund der bereits erwähnten geringeren 
Anzahl der Ansprecher nicht untersucht werden). Bei der Mehrzahl der Therapieversa-
ger (11 Patienten bzw. 77%) wurde im Radioiodtest ein Uptake von über 43% festge-
stellt. Diese Unterschiede waren jedoch statistisch nicht signifikant. Zusätzlich wurde 
im gesamten Patientgut in unserer Studie erwartungsgemäß kürzere eff. HWZ und ge-
ringere Uptake-Werte bei den thyreostatisch behandelten Patienten beobachtet. Diese  
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Ergebnisse stehen im Einklang mit anderen Studien, die mögliche multifaktorielle Ein-
flussparameter auf den Ergebnis der Radioiodtherapie untersucht haben (12-14). 
 
So ist es auch nicht verwunderlich, dass der 24h-Radioiod-Uptake in unserer Studie 
zwar in der univariaten Analyse einen grenzwertig signifikanten Einfluss auf Therapie-
ergebnisse bei der ablativen Radioiodtherapie zeigte (p=0,007), bei dem multivariaten 
Test aber nicht aber als prognostisch signifikanter Faktor sich ergeben lässt (Tabelle 22; 
S.58).  
 
In einer anderen Studie im Rahmen einer multivariaten Analyse von Einflussfaktoren 
von Turner et al. (98), wurden 122 Patienten mit M. Basedow mit einer Standardaktivi-
tät von 185 MBq Iod-131 therapiert. Anschließend wurde der Versuch unternommen, 
ein Modell aufzustellen, um das Therapieergebnis möglichst gut zu vorherzusagen. Als 
nützlichster Faktor konnte hierbei der Radioiod-Uptake prätherapeutisch identifiziert 
werden, da sich dieser am besten eignete, zwischen Ansprechern und Versagern zu un-
terscheiden. Dennoch konnte das erstellte Modell das Therapieergebnis nicht mit aus-
reichender Genauigkeit prognostizieren (der Uptake allein lieferte nur etwa 42% kor-
rekte Prognosen). Da eine Standardaktivität verabreicht wurde, wurde auf die individu-
ell unterschiedliche Iodkinetik und das Schilddrüsenvolumen keine Rücksicht genom-
men und auch die erreichte Herddosis nicht ermittelt. Inwieweit die Ergebnisse dieser 
Studie auf die individuelle Dosiskalkulation übertragbar sind, bleibt deshalb unklar. 
 
In der Arbeit von Hancock et al. (144) verfehlte der 24h-Radioiod-Uptake-Unterschied 
während der Therapie zwischen Therapieversagern und Therapieansprechern nur knapp 
die statistische Signifikanz. Therapieversager hatten hierbei eine mittlere Speicherung 
von 71% im Vergleich zu 63% bei den Erfolgen. Diese Differenz ist höher als bei unse-
rem Patientengut in der Gruppe mit ablativem Konzept (52% vs. 47%). Hancock et al. 
interpretieren den Unterschied in der Speicherung zusammen mit den erhöhten T4-
Spiegeln als Folge des unterschiedlich hohen Iodumsatzes und erklärt die niedrigere 
erreichten Herddosis durch eine Strahlenresistenz bei diesen Patienten. 
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Ähnliche Resultate bei Patienten mit M. Basedow fand auch de Bruin (7). Den 24h-
Radioiod-Uptake teilte er in 3 Bereiche auf (bis 60%, zwischen 60 und 80%, über 80%) 
und stellte dabei fest, dass Patienten mit Speicherungswerten von unter 60% signifikant 
mehr Hypothyreosen (54%) als Therapieversager (21%) aufwiesen. Zu dieser Gruppe 
gehörten auch alle Patienten mit niedrigem Schilddrüsengewicht (<20 g). Dagegen 
nahm die Inzidenz der Hypothyreose bei den Patienten mit Uptake-Werten > 80% deut-
lich (auf 14%) ab und der Prozentsatz der Therapieversager auf 59% zu. Dementspre-
chend zeigte sich wie in unserer Studie ein signifikant höherer Uptake bei den Thera-
pieversagern im Vergleich zu den Ansprechern (70,4% vs. 60,7%). Hingegen konnten 
Watson et al.  keinen signifikanten Unterschied bzgl. des 24h-Radioiod-Uptakes zwi-
schen den Therapieversagern und den – Ansprechern jedoch unter Verwendung einer 
Standardaktivität von 185 MBq nachweisen (137).  
 
Sabri et al. beschrieben Analyseergebnisse bei Betrachtung des relativen Radioiod-
Uptakes (Radioiod-Uptake dividiert durch das Schilddrüsenvolumen) (14). Die Ar-
beitsgruppe fand bei Therapieversagern ähnlich wie in unserer Arbeit signifikant nied-
rigere Relativuptake-Werte im Vergleich zu den Therapieerfolgen. Auffällig war dabei, 
dass kleine Schilddrüsen (<25 ml) niedrigere Radioiod-Uptake-Werte aufwiesen, der 
Relativuptake jedoch signifikant höher war. Bei den Therapieversagern war der Relati-
vuptake signifikant niedriger im Vergleich zu den Therapieerfolgen (1,4%/ml im Ver-
gleich zu 2,2%/ml); ebenso lag der absolute 24h-Radioiod-Uptake bei den Therapiever-
sagern mit 51% nur minimal unter dem bei den Erfolgen (56%), der Unterschied er-
reichte keine statistische Signifikanz. Einschränkend muss bemerkt werden, dass von 
den 78 in die Studie eingeschlossenen Patienten, 35 thyreostatisch vorbehandelt waren 
und diese Behandlung während der Therapie unverändert weitergeführt wurde. Alle 10 
in der Studie beobachteten Therapieversager wurden thyreostatisch behandelt. Auf-
grund der unterschiedlichen Berechnungsschemata ist eine statistisch verwertbare Er-
mittlung der relativen Radioiod-Uptake-Werte mit unserem Datenmaterial nur einge-
schränkt möglich (siehe Kapitel 4.4). In der Arbeit von Sabri et al. konnte aufgrund der 
fortgeführten Thyreostatikagabe (bei gut der Hälfte der Patienten) nicht genau vorher-
gesagt werden, inwieweit durch diese Therapie die Iodkinetik und damit auch die Werte  
100 
für den gemessenen Uptake beeinflusst wurden. Angesichts dieser Tatsache erscheint es 
nicht unlogisch, dass in der von Sabri anschließend durchgeführten multivariaten Ana-
lyse die Thyreostatikaeinnahme als der bedeutendste Haupteinflussfaktor für den The-
rapieerfolg erschien.  
 
Insgesamt muss man anmerken, dass die Beurteilung des Einflusses der Radioiodkine-
tik auf den Therapieerfolg sowie den Vergleich der Resultate mit anderen Studien sehr 
problematisch erscheint. Ohne prospektive randomisierte Untersuchung sind die Daten 
von eingeschränkter Aussagekraft. Da der Patienteneinschluss in fast allen Studien (e-
benso in unserer Arbeit) nicht randomisiert war, sondern sequenziell erfolgte, sind ne-
ben Effekten der Radioiodkinetik auch andere Hauptfaktoren zu nennen: Schilddrüsen-
volumen, Thyreostase, Stoffwechsellage sowie alimentäre, geographisch spezifische 
Iodversorgung. Insbesondere letztere hat am ehesten einen entscheidender Einfluss auf 
die radioiodkinetischen Parameter. Als wichtiger Punkt muss man auch der Zeitfaktor 
nennen: aus logistischen Gründen liegt zwischen der Radioiodtherapievorbereitung und 
der Behandlung einige Tage bis Wochen. Die praktische Reproduzierbarkeit der radioi-
odkinetischen Daten bei individuellem dosimetrischem Konzept ist daher nicht einfach. 
In der Praxis ist es oft notwendig, die thyreostatische Medikation in niedrigerer (bzw. 
höherer) Dosis während der Therapie fortzusetzen. Diese Veränderungen der Medikati-
on führen häufig auch zur Änderung der Radioiodkinetik. Einige Autoren berichten, 
dass die biokinetischen Bedingungen zwischen Radioiodtest und  Radioiodtherapie, 
sich - trotz eines sorgfältig durchgeführten dosimetrischen/therapeutischen Radioiod-
konzeptes (unveränderte Medikation, Absetzen der Thyreostase etc.) - ohne erkennba-
ren Grund rasch ändern können (72, 149). Die Ergebnisse der ablativen Radioiodthera-
pie in unserer Arbeit zeigten, dass bei höheren Dosen diese negativen Einflüsse nicht 
von entscheidender Bedeutung sind.  
 
4.7  Andere Faktoren und multivariate Analyse 
Kein statistisch fassbarer Zusammenhang ließ sich zwischen erhöhten stimulierenden 
TRAK sowie der TPO-AK-Werten und dem Therapieerfolg nachweisen. Solch ein ne- 
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gativer Einfluss wurde aber in einigen Studien (150, 151) festgestellt, wobei persistie-
rend hohe Titer der stimulierenden TRAK (>100 U/l) unter Thyreostase sich besonders 
ungünstig auswirken (101). Allerdings konnte in unserer Studie, 6 Monate nach Radioi-
odtherapie, ein Anstieg der stimulierenden TRAK-Titer in der Gruppe mit funktionsop-
timierten Konzept fast auf das Doppelte beobachtet werden, als möglicher Ausdruck 
eines festgestellten Misserfolges und einer persistierenden M. Basedow mit hoher Flo-
ridität in dieser Gruppe (siehe Tabelle 17; S.49). Dieser Ergebnis ist ebenso mit der 
Arbeit vom Chiavato et al. vergleichbar (10), weil die Autoren ein Zusammenhang bei 
ansteigenden TRAK-Werten und Rezidivrisiko oder Hypothyreoseraten bei den nach 
dem funktionsoptimierten Konzept behandelten Patienten beschrieben. Die Erklärung 
könnte darin bestehen, dass Misserfolge der Radioiodtherapie bei M. Basedow auf zwei 
gegenläufige Wirkungen der Radioiodtherapie zurückgehen: einerseits Volumenreduk-
tion der Schilddrüse mit entsprechender Abnahme der funktionsaktiven Follikelzellen, 
anderseits Zunahme der Immunstimulation in Folge einer unerwünschten immunogenen 
Wirkung.  
Bei der Analyse des Alters der Patienten in unserer Arbeit ergaben sich, wie auch in 
den übrigen Studien (14, 98, 102), keine Einfluss auf den Therapieerfolg, so dass dieser 
Parameter in unserem Patientengut keine prognostische Bedeutung besaß.  
Bezüglich des Geschlechts stellte die univariate Analyse bei der ablativ therapierten 
Patienten, korrelierend mit einer Studie vom Pfeilschifter et al. (12), und in Wider-
spruch zur anderen Studie (102), einen grenzwertig signifikanten negativen Einfluss des 
männlichen Geschlechtes auf den Therapieerfolg. Im Rahmen der multivariaten Analy-
se konnte jedoch keine statistische Signifikanz dieses Parameters nachgewiesen werden 
(siehe Tabelle 22; S.58).  
In der Arbeit von Sabri et al. (14) versuchten die Autoren die oben beschriebenen 
Haupteinflussfaktoren (u.a.Thyreostatikaeinnahme, Schilddrüsenvolumen, Radioiodki-
netik etc.) für den Therapieerfolg zu untersuchen. Sabri untersuchte prospektiv 207 Pa-
tienten mit M. Basedow, von denen 106 Patienten ihre vorbestehende thyreostatische 
Medikation auch während der Therapie fortsetzten. Bei den anderen 101 Patienten wur- 
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de die Thyreostase in Median 17 Tage vor der Therapie abgesetzt. Die 2 Patientengrup-
pen waren sich bezüglich Stoffwechsellage, Schilddrüsengewicht, Alter und absorbier-
ter Herddosis sehr ähnlich, dagegen unterscheiden sich die Radioiod-Uptake, Halb-
wertszeit und verabreichte Aktivität signifikant. Bei dem Vergleich zwischen Therapie-
versagern und - erfolgen zeigten sich keine signifikanten Unterschiede für die Stoff-
wechsellage, dafür aber für die erreichte Herddosis. Diese enthielt in diesem Zusam-
menhang jedoch keine Zahlenangaben, außer dass mit p-Wert >0,7 keine signifikanten 
Unterschiede für fT3, fT4, TSH, TRAK und Schilddrüsenvolumen nachgewiesen wer-
den konnten. Um die verbleibenden Gruppenunterschiede - und damit auch mögliche 
Einflussfaktoren – von der Thyreostatikaeinnahme während der Therapie abzugrenzen, 
führte der Autor eine multivariate Analyse in Form einer logistischen Regression durch. 
Als wesentliche Faktoren wurden hier die tatsächlich erreichte Herddosis und die Thy-
reostatikaeinnahme während der Therapie ermittelt. Aus der Schrittweisen Analyse 
wurden die Faktoren Schilddrüsenvolumen und Funktionslage sowie der Laborwert für 
TRAK als prognostisch nicht signifikant identifiziert. Als interessantes Ergebnis fand 
Sabri, dass zum Therapiezeitpunkt bei hyperthyreoten Patienten die Korrelation zwi-
schen Therapieerfolg und erreichter Herddosis bei Thyreostatikaeinnahme während der 
Therapie deutlich ausgeprägter war als ohne Thyreostatikaeinnahme. Dieses Ergebnis 
wurde als Hinweis interpretiert, dass ein negativer Einfluss der Thyreostatikaeinnahme 
nicht ausschließlich auf einer Veränderung der Iodkinetik beruht, sondern zudem auch 
ein radioprotektiver Effekt auftritt, der sich bei den Patienten mit fortgesetzter Thyre-
ostase manifestierte. Für die Thyreostatikaeinnahme unter der Therapie ermittelte Sabri 
einen prädiktiven Wert für das Therapieversagen von 5,61. Somit bestand bei diesen 
Patienten im Vergleich zu unbehandelten Patienten ein über 5-faches Risiko des Thera-
pieversagens. 
Die in dieser Studie erhobenen Ergebnisse decken sich nicht vollständig mit den von 
Sabri ermittelten Resultaten. Das Risiko für ein Therapieversagen bei Thyreostatikaein-
nahme unter der Therapie ist nicht statistisch signifikant und beträgt in unserer Studie in 
der funktionsoptimierten und ablativen Gruppe einen p-Wert vom 0,8 (siehe Tabelle 21 
und 22, S.57 und 58). Wie bereits erwähnt, lässt sich lediglich ein Einfluss der Thyre-
ostatikaeinnahme während der Therapie auf die Iodkinetik  (zumindest auf die eff.  
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HWZ) feststellen, scheint aber nicht als Hauptfaktor eine Rolle zu spielen. Ebenso zeig-
ten Alter der Patienten, bestehende EO, TRAK und TPO-Titern und Dosis der Thyre-
ostatika keinen Einfluss auf das Therapieergebnis. 
Der in anderen Studien (94, 118, 152) festgestellte wesentliche Einflussfaktor – die er-
reichte Organdosis – lieferte in unserer univariater sowie multivariater Auswertung 
keine statistisch signifikanten Ergebnisse, da sich zwischen den Therapieversagern und 
den Therapieerfolgen kein signifikanter Unterschied bezüglich der erreichten Herddosis 
finden ließ, was ein Hinweis auf eine gut durchgeführte Therapieplanung und –
Ausführung im Vergleich zu der Radioiodtherapie mit Standardaktivitäten sein könnte.  
Wie auch in der Studie von Sabri und Mitarbeiter (14), zeigte sich in unserer multifak-
toriellen Einflussanalyse, dass die Stoffwechsellage während der Therapie keine 
prognostische Bedeutung besitzt. Die Ergebnisse dieser Studie zeigen, dass nur dem 
Schilddrüsenvolumen als Einflussfaktor auf den Therapieerfolg der ablativen 
Radioiodtherapie eine große Bedeutung zuzumessen ist.  
Ein besonderes Problem, das in den letzten Jahren umfassend diskutiert wird, ist das 
mögliche Auftreten bzw. die Verschlechterung einer EO nach Radioiodtherapie statis-
tisch zeigte das Vorliegen einer EO in dieser Arbeit keinen prognostisch negativen Ein-
fluss auf den Therapieerfolg. Jedoch sind die Literaturdaten hier nicht einheitlich. Ins-
besondere zeigten Sridama et al. (153), dass die EO einen Einfluss auf den Erfolg der 
Radioiodtherapie besitzt, jedoch zwischen den unterschiedlichen Therapiearten hin-
sichtlich der Verschlechterung einer EO bei seinen Patienten keine signifikante Unter-
schiede bestanden. Obwohl in dieser Arbeit an 527 Patienten in einem Beobachtungs-
zeitraum von 11 Jahren negative Einflusse der Radioiodtherapie auf die EO nachgewie-
sen wurden, geht aus meisten übrigen Studien hervor, dass die Radioiodtherapie zumin-
dest kurzfristig ein erhöhtes Risiko einer Exazerbation bzw. Verschlechterung der EO 
mit sich bringt (154-156). Die von der anderen Arbeitsgruppe publizierten Daten (115), 
dass die Gabe von Cortison eine Verschlechterung oder das Neuauftreten völlig verhin-
dern kann, konnte im eigenen Krankengut bestätigt werden.  
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Eine EO bestand vor Radioiodtherapie bei 43 Patienten und war klinisch bei 33 Patien-
ten (84,6%) unverändert und bei jeweils 3 Patienten (7,7%) verbessert bzw. verschlech-
tert. Alle diese Patienten erhielten therapiebegleitend Cortisontherapie nach Schema 
(siehe Kapitel 2.2.3). Zwei weitere Studien haben sich ebenfalls mit diesem Thema be-
schäftigt unter gleichzeitiger Anwendung der Cortisonprophylaxe (157, 158). Hierbei 
konnte gezeigt werden, dass die Cortisonmedikation während und einige Wochen nach 
Radioiodtherapie zu einer signifikanten Verminderung des Risikos der Verschlechte-
rung der EO führte: bei vorhandener EO von 15 bis 24% auf nahe 0%, bei primär nicht 
vorhandener endokriner EO 4-8% auf 0%. Trotz unterschiedliche Therapieregime in 
diesen Studien (0,4 bis 0,7 mg/kg und Dauer 4 Wochen plus 1-8 Wochen ausschlei-
chende Medikation) mit unserer Arbeit zeigte sich ähnliche Ergebnisse: nach einer 
funktionsorientierten Therapie trat bei 2 von 10 Patienten (20,0%) mit EO eine Ver-
schlechterung auf, eine Verbesserung wurde in dieser Gruppe nicht beobachtet. Nach 
ablativer Therapie trat dagegen nur bei einem von 29 Patienten (3,5%) mit EO eine 
Verschlechterung auf, 3 Patienten (10,3%) zeigten dagegen eine Verbesserung, bei 25 
Patienten (86,2%) war die Symptomatik gleich geblieben. Diese Unterschiede waren 
nicht statistisch signifikant (Chi-Quadrat-Test, p=0,156, siehe Abbildung 3.6; S.55). 
Diese Ergebnisse gehen im Anklang mit den Empfehlungen der DGN (AMWF-
Leitlinie)  (159) die Glucokortikoidprophylaxe bei Radioiodtherapie von Autoim-
munthyreopathie Typ M. Basedow mit EO empfohlen wird. Voraussetzung ist die Be-
achtung von Kontraindikationen und die regelmäßige Kontrolle auf mögliche Neben-
wirkungen. Offen bleibt die Frage der prophylaktischen Cortisongabe bei M. Basedow 
mit fehlender klinischer EO aufgrund der bis jetzt geringerer Anzahl der untersuchten 
Patienten und Publikationen. Nur ein von 6 nicht randomisierten Patienten ohne klini-
sche Zeichen einer EO initial, entwickelte nach Radioiodtherapie trotz Cortisonprophy-
laxe eine EO. Bei dieser Patientin zeigte sich eine manifeste Hypothyreose bei unzurei-
chender Substitutionstherapie als ungünstiger Faktor bezüglich der Entwicklung einer 
EO.  
  
105 
4.8  Vorschläge zur Optimierung der Radioiodtherapie 
Bereits ältere Studien, die das funktionsoptimierte Konzept untersuchten (160, 161), 
belegten, dass eine Optimierung der Radioiodtherapie bei M. Basedow sehr schwer 
fällt, da man einerseits die Hyperthyreose beseitigen möchte, aber andererseits eine 
unerwünschte Hypothyreose vermeiden will. Beim Vergleich der erreichten Organdosis 
mit der in der Therapieplanung erwünschten Zieldosis zeigt sich in unserer Studie, dass 
die tatsächliche Organdosis im Mittel die Erwünschte um etwa 10-20% überschritt. 
Diese Tendenz war bei den Patienten in beiden Gruppen zu sehen (Tabelle 20; S.54). 
Im Vergleich zu vielen anderen veröffentlichten Studien wurde, nur bei einer geringen 
Zahl der Therapieversager im unseren Patientengut die erwünschte Organdosis unter-
schritten. Diese Tatsache belegt, dass die Schilddrüsenvolumina und die radioiodkineti-
sche Parameter korrekt ermittelt waren. Aus diesem Ergebnis kann geschlossen werden, 
dass die Planung und Durchführung der Radioiodtherapie nach den aktuellen gültigen 
Standards der individuellen Dosimetrieplanung bereits optimal verläuft. Es erscheint 
deshalb sinnvoll, nicht das Grundprinzip der Therapieplanung zu ändern, sondern nur 
einige Nebenvariablen bei Patienten, die nach den Ergebnissen dieser Studie als Risi-
kogrippe der „Therapieversager“ besonders gefährdet sind, zu korrigieren. Zusätzlich 
kann auch den Ablauf der Radioiodtherapie mit dem Kenntnis der möglichen Ursachen 
der Therapiemisserfolge gezielt optimiert werden unter gesonderter Berücksichtigung 
der geographischen Gegend, wo der Patient lebt: 
1.  Die Therapieergebnisse zeigt, dass in der geographischen Gegend mit leichtem 
und mittlerem Ioddefizit (Deutschland, u.a. Rhein-Main-Gebiet) grundsätzlich 
nur das ablative Konzept ein suffizienter Erfolg zur Beseitigung der Hyperthy-
rose beim M. Basedow führt. Deswegen ist das funktionsoptimierte Konzept pri-
mär abzulehnen. Dieses Konzept führt zu den guten Erfolgen in den Ländern mit 
guter Iodversorgung. 
2.  Ein zusätzliches Argument für den ablativen Konzept ist der prätherpeutische 
Status der Patienten, die unsere Studie eingeschlossen wurden. Da in Deutsch-
land die Radioiodtherapie überwiegend bei Rezidiven des M. Basedow einge- 
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setzt wird, scheint bereits zu diesem Zeitpunkt eine Strahlenresistenz der Thyre-
ozyten vorhanden zu sein. Diese entwickelt sich durch Vorbehandlungen, länge-
ren Krankheitsverlauf, anhaltende Antikörperstimulation, knotig-regressive 
Veränderungen der Basedow-Strumen und zusätzliche Autonomien in Iodman-
gelgebieten. Wie unsere Ergebnisse belegen, ist bei Patienten mit Basedow-
Rezidiven nur die ablative Therapie wirksam. 
3.  Wegen deutlicher Abhängigkeit des Therapieerfolgs von den Schilddrüsenvo-
lumina, die in Iodmangelgebieten gegeben ist, erscheint folgende Korrektur zur 
des Dosiskonzepts der ablativen Radioiodtherapie sinnvoll (siehe Abb. 3.8 und 
3.10; S.66,69): 
•  Bei Schilddrüsenvolumina bis 20 ml ist eine Zieldosis 200 Gy ausreichend 
•  Bei Schilddrüsenvolumina zwischen 20-40 ml sollte eine Zieldosis auf 250 Gy 
erhöht werden 
•  Bei Schilddrüsenvolumina ab 40 ml ist eine Zieldosis > 250 Gy (z.B. 300 Gy) 
notwendig, um eine sichere Beseitigung der Hyperthyreose zu gewahrleisten. 
Bei größeren Strumen darf jedoch die verabreichte Aktivitätsmenge aus Strah-
lenschutzgründen 2000 MBq nicht überschreiten. Möglicherweise muss zum Er-
reichen einer stabilen Remission bei diesen Patienten eine erneute Therapie ge-
plant werden, und alternativ, ggf. eine operative Therapie diskutiert werden. 
4.  Aufgrund des immer noch nicht vollständig aufgeklärten Einflussmechanismus 
der thyreostatischen Medikation auf den Therapieerfolg (am ehesten Zusam-
menwirken von radioprotektiven Effekten und Beeinflussung der Iodkinetik) 
lässt sich die Thyreostase in unserer Studie als Risikofaktor nicht nachweisen. 
Aus den Ergebnissen dieser Studie kann daher leider keine Schlussfolgerung ge-
zogen werden, ob die Thyreostase während der Therapie unter allen Umständen 
zu vermeiden ist, oder ob auch die Hyperthyreose alleine die Wirkung der The-
rapie so stark beeinträchtigt, dass sie für ein Therapieversagen alleine verant-
wortlich ist. Ein Aufschluss dazu könnte nur eine randomisierte prospektive  
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Studie mit Dosiseskalation geben. Thyreostatische Medikation in niedriger Do-
sierung hat laut den Ergebnissen unserer Arbeit keinen negativen Einfluss auf 
die Radioiodtherapie; sollte aber sowohl in den Radioiodtest als auch während 
der Behandlung möglichst in gleich bleibender Dosierung durchgeführt werden. 
5.  Im Radioiodtest sowie während der Behandlung ist grundsätzlich die Einstel-
lung der peripher euthyreoten Stoffwechsellage anzustreben. 
6.  Beim Vorliegen einer EO währen der Radioiodtherapie ist eine Cortisonprophy-
laxe erforderlich. Diese sollte nach Therapieabschluss ausschleichend abgesetzt 
werden.  
7.  Bei extrem verkürztem eff. HWZ und niedrigem Radioiod-Uptake unter der 
Therapie ist eine Nachtherapie (zusätzliche Gabe des Radioiods) in Erwägung 
zu ziehen. 
8.   Eine weitere theoretische Möglichkeit zur Optimierungen der Radioiodtherapie 
wird in der Publikation von Reinhardt et al. (104) vorgeschlagen. Diese Arbeits-
gruppe versuchte, das Volumen nicht direkt zu ermitteln, dafür aber wurde die 
angestrebte Dosis dem TcTU angepasst. Für das von Reinhardt et al. favorisierte 
Konzept liegen Resultate vor Oexle (162), die eine Verbesserung der Erfolgs-
quote allerdings nur bei der multifokalen und disseminierten Autonomien auf 
über 90% verdeutlichten. Die Aussage dieser Studie schwer mit der Daten unse-
rer Arbeit zu vergleichen, da aus dieser Studie wurden sämtliche Patienten, die 
während der Therapie mit Thyreostatika behandelt wurden, zum Therapiezeit-
punkt manifest hyperthyreot waren, ausgeschlossen. Es kann nicht sicher prog-
nostiziert werden, ob eine vom TcTU abhängige Therapieplanung bei M. Base-
dow-Patienten die Erfolgsquote verbessern könnte. Angesichts der Tatsache, 
dass sich der Radioiod-Uptake als ein sensibler Parameter durch die Thyreostase 
bzw. Stoffwechsellage in hohem Maße beeinflusst wird unter der Annahme, 
dass der Radioiod-Uptake zumindest partiell mit dem TcTU korreliert, wäre es 
zwar durchaus denkbar, dass sich der Mehraufwand durch die zusätzliche An-
fertigung eines Szintigramms mit TcTU-Bestimmung lohnen würde. Dennoch  
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ergibt sich dabei bei einer Reihe von Patienten das Problem, dass der TcTU 
durch Faktoren, die bei den Therapieversagern gehäuft auftreten, beeinflusst 
wird und daher als selbständiger Parameter für die Dosisberechnung nicht wert-
voll erscheint.  
 
 
4.9  Schlussfolgerung 
In dieser Studie wurden unterschiedliche Konzepte der Radioiodtherapie bei M. Base-
dow hinsichtlich ihrer Effektivität verglichen, und Faktoren, die einen potenziellen Ein-
fluss auf das Ergebnis dieser Behandlung haben, untersucht. Eingeschlossen waren 126 
Patienten aus den Regionen mit leichtem bis mittlerem Iodmangel (Rhein-Main-
Gebiet), die in Zeitraum von 1992 bis 2001 mit einer Radioiodtherapie behandelt wur-
den. 
Es zeigte sich, dass das ablative Behandlungskonzept mit Inkaufnahme einer Hypothy-
reose dem funktionsoptimierten Konzept überlegen ist. Der Grund hierfür liegt offen-
sichtlich daran, dass die Basedow-Strumen in Iodmangelgebieten eine multifaktoriell 
bedingte Strahlensensibilität aufweisen. Die höheren Organdosen reduzieren potenzielle 
negative Einflussfaktoren sowie die vorliegende Strahlenresistenz.  
Unsere Ergebnisse bezüglich optimaler Zieldosen bei Radioiodbehandlung des M. Ba-
sedow (250 bis 300 Gy) stimmt mit aktuellen Empfehlungen der Leitlinien der DGN 
überein. 
Dem Schilddrüsenvolumen kommt beim ablativen Konzept eine entscheidende Bedeu-
tung zu. Andere Einflussfaktoren, wie eine Thyreostase, Stoffwechsellage haben keinen 
signifikanten Einfluss auf Therapieergebnisse bei ablativer Radioiodtherapie. Lediglich 
der niedrige relative Radioiod-Uptake zeigte bei diesem Therapiekonzept in univariater 
Analyse grenzwertig signifikanter Einfluss auf die Therapiergebnisse. Dieser Zu- 
109 
sammnhang konnte unter der Berücksichtigung des Schilddrüsenvolumens jedoch in 
multivariater Analyse nicht bestätigt werden.  
Das retrospektive Design der vorliegenden Arbeit erlaubt nur eingeschränkte Aussagen 
über die Bedeutung einzelner Einflussfaktors, da diese zwangsläufig in Zusammenhang 
mit übrigen Faktoren wirken. Eine prospektive, gut randomisierte Studie wäre deshalb 
wünschenswert. Die Durchführbarkeit solcher Studien erscheint jedoch unter Berück-
sichtigung der ethischen Aspekte und der geltenden Strahlenschutzbestimmungen frag-
lich.  
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5 Zusammenfassung 
In der vorliegenden Arbeit wurden retrospektiv Ergebnisse einer Radioiodtherapie bei 
126 konsekutiven Patienten (19 Männer; 107 Frauen, Alter 50,9±14,6, Median 51,5 
Jahre) analysiert, die im Zeitraum von 1992 bis 2001 wegen einer Autoimmuthyreo-
pathie vom Typ M. Basedow in der Klinik für Nuklearmedizin der Gutenberg Universi-
tät Mainz behandelt wurden. Ziel der Arbeit war es, die Effektivität unterschiedlicher 
Therapieansätze zu vergleichen sowie Faktoren, welche einen Einfluss auf die Thera-
pieergebnisse haben könnten, zu ermitteln, wobei Anamnese, Schilddrüsenvolumen, 
Stoffwechsellage und Thyreostase zum Zeitpunkt der Therapie besondere Berücksichti-
gung fanden. Bei 47 Patienten erfolgte die Radioiodtherapie nach einem funktionsopti-
mierten Konzept mit dem Ziel, eine Euthyreose zu erreichen. Hierfür wurde bei der 
Therapievorbereitung zur individuellen Dosisplanung (nach Bockisch-Formel) eine 
Zieldosis von 150 Gy verwendet. 79 Patienten wurden nach ablativem Konzept mit dem 
Ziel einer posttherapeutischen Hypothyreose behandelt. Die Zieldosis in dieser Gruppe 
betrug bei 19 Patienten 200 Gy; bei 29 Patienten 250 Gy; bei 15 Patienten 275 Gy und 
bei 16 Patienten 300 Gy. In 21% aller Fälle erfolgte die Therapie bei Erstmanifestation, 
bei 15% nach dem 1. Rezidiv und bei 64 % nach dem 2. Rezidiv. Bezüglich der thyre-
ostatischen Medikation, der Stoffwechsellage und des prätherapeutischen Radioiod-
Uptakes waren die Gruppen nicht signifikant unterschiedlich. Entsprechend den Thera-
piekonzepten wurde bei funktionsorientiertem Konzept im Median 372 MBq als Thera-
pieaktivität errechnet und 400 MBq appliziert (14,3 MBq/ml). Für Patienten mit ablati-
vem Therapiekonzept wurden im Median 514 MBq errechnet und 600 MBq appliziert 
(28,6 MBq/ml). Erreicht wurden in der ersten Gruppe Organdosen zwischen 80 und 380 
Gy (Median 180 Gy). Bei 7 Patienten (14%) wurde dabei der angestrebte Bereich nicht 
erreicht, bei 27 Patienten (57%) erreicht und bei 13 Patienten (29%) überschritten. Der 
Variationskoeffizient lag bei 52%. In der Gruppe mit ablativem Ziel erreichten die Or-
gandosen 56-685 Gy (Median 275 Gy). Bei 67 der 79 Patienten (85%) lag die erreichte 
Dosis wie geplant oder höher, bei 12 Patienten (15%) wurde die angestrebte Dosis nicht 
erreicht. Der Variationskoeffizient lag bei den Patienten mit Zieldosis  250 Gy und 300 
Gy entsprechend bei 19% und 16%. Der Therapieerfolg wurde 6 Monate nach Ab- 
111 
schluss der Radioiodtherapie anhand von klinischen und laborchemischen Befunden 
beurteilt. Der Anteil der Patienten mit Hyperthyreose war nach funktionsorientierter 
Behandlung deutlich höher als nach ablativer Therapie. Nur bei 3 der 47 Patienten (6%) 
wurde eine Euthyreose erreicht. Eine Hyperthyreose lag dagegen bei 22 Patienten 
(47%) vor. 22 Patienten (47%) wiesen posttherapeutisch eine Hypothyreose auf. Dage-
gen waren in der Gruppe mit ablativer Therapie 61 Patienten (77%) wie erwünscht hy-
pothyreot und 18 (23%) hatten eine Resthyperthyreose. Patienten, die nach der ablati-
ven Radioiodtherapie eine erwünschte Hypothyreose erreichten, hatten eine kürzere eff. 
HWZ und einen höherer Radioiod-Uptake (4,7 Tage; 52%) als Therapieversager (5,4 
Tage; 49%) sowie ein geringeres Schilddrüsenvolumen nach der Behandlung (7,2±4,7 
vs. 21,5±13,3 ml). Zehn Patienten nach ablativer Therapie (n=10) hatten trotz erreichter 
Dosis >250 Gy eine Resthyperthyreose. Das Schilddrüsenvolumen lag bei diesen Pati-
enten zwischen 14 und 70 ml (Mittelwert: 29,5 ml). Die posttherapeutische Volumenre-
duktion war bei funktionsorientierter Therapie geringer als bei ablativem Konzept (um 
55% vs. 65%). Die TRAK und anti-TPO-AK-Titer waren in beiden Gruppen gegenüber 
dem Ausgangswert angestiegen. Dabei waren die posttherapeutischen Konzentrationen 
bei funktionsoptimiertem Konzept höher als nach ablativer Therapie. Die Radioiodthe-
rapie wurde in beiden Gruppen gut toleriert. Beschwerden durch eine strahleninduzierte 
Thyreoiditis zeigten sich bei 13 Patienten (10%), die mit Eiskrawatte und nichtsteroida-
le Antiphlogistika behandelt wurden. Unter Cortisonprophylaxe (n=29) wurde nur bei 
einem Patienten eine Verschlechterung der vorbestehenden EO beobachtet. Das Schild-
drüsenvolumen wurde als wesentlicher, den Therapieerfolg bestimmender Parameter 
bei ablativem Konzept in der multivariaten Analyse identifiziert. So hatten Patienten 
mit einem Schilddrüsenvolumen ab 25 ml ein 10-fach höheres Risiko für ein Versagen 
der Radioiodtherapie in Relation zu Patienten, die eine Schilddrüse <25 ml hatten. Die 
Radioiodtherapie mit ablativen Dosen erweist sich in einem Iodmangelgebiet gegenüber 
der funktionsorientierten Behandlung als eine effektivere Therapie. Dieses Konzept 
geht mit niedrigerem Risiko der Verschlechterung einer vorbestehenden EO (unter Cor-
tisonprophylaxe) einher. Es stellt sich bei diesem Konzept heraus, dass die Thyreostase 
in niedriger Dosierung keinen bedeutenden Einfluss auf den Therapieerfolg hatte. Die 
Auswertung der Daten bestätigt, dass die aktuell verwendete individuelle Dosisplanung  
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mittels Radioiodtest eine präzise Abschätzung der notwendigen Aktivität erlaubt. Aus-
gehend von Ergebnissen diese Studie erscheint bei ablativem Konzept eine volumen-
adaptierte Korrektur der Zieldosis sinnvoll: während bei Schilddrüsenvolumina zwi-
schen 25-40 ml eine Dosis von 250 Gy (entsprechend aktuellen Empfehlungen der Leit-
linie der DGN) optimal ist, sollten bei Volumina > 40 ml höhere Zieldosen gewählt 
werden. Bei Patienten mit Schilddrüsenvolumina < 20 ml ist eine Dosis von 200 Gy 
ausreichend.   
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6 Summary 
In the present investigation, we retrospectively analysed the results of radioiodine ther-
apy in 126 consecutive patients with Grave’s disease (19 males; 107 females, age 
50.9±14.6 years) who were treated in Nuclear medicine Department University Hospital 
Mainz between 1992 and 2001. The aim of the study was to compare the effectiveness 
of different algorithms of the radioiodine therapy and to find out the factors, which in-
fluence the therapy results. In this respect, the analysis focused in particular on the his-
tory, thyroid volume and thyreostatic medication at the time the therapy. 
In the total of 47 patients, the radioiodine therapy was performed according to the func-
tion-optimised concept aiming in the achievement of euthyreosis. In these patients, the 
individual doses were calculated using the Bockisch formula, defining the target dose at 
150 Gy. In other 79 patients, who were treated using the ablative concept, assuming the 
post-therapeutic hypothyroidism, the target doses were ≥200 Gy. No significant differ-
ences between the both groups were found in regard to the thyreostatic medication. The 
achieved target doses accounted in the first group 80-380 Gy (median 180 Gy, variation 
quotient 52%), and in the second group 56-685 Gy (median 275 Gy, variation quotient 
19%). 
The therapy response was assessed 6 months after therapy, based on clinical and labora-
tory findings. The hyperthyroidism rate was significantly higher in patients who were 
treated using the function-optimised concept: euthyreosis was achieved in only 3 out of 
47 patients (6%), hyperthyroidism persisted in 22 (47%) patients and 22 (47%) patients 
had hypothyroidism. In contrast, in the group, treated by ablative radioiodine therapy, 
the hypothyroidism was achieved in 61/79 patients (77%), and only 18 patients (23%) 
had hyperthyroidism. The volume reduction was lower in the patients who were treated 
using function-optimised concept as compared with those who were treated using abla-
tive concept (55% vs. 65%). The serum levels of the thyroid-specific antibodies (TRAK 
and TPO-AK) increased following the radioiodine therapy in both groups. However, the 
extent of this increase was higher in the group, treated using the function-optimised 
concept. The radioiodine therapy was well tolerated by the patients from both groups.  
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The radioiodine-induced thyreoiditis was registered in only 13 patients (10% of the 
whole studied population); all of them recovered well under cold compressions and 
antiflogistica. Using the prophylactic cortisone medication, no aggravation of the pre-
existent endocrine orbithopathy was observed in any patient. 
In the group, treated according to the ablative concept, the thyroid volume was the most 
significant prognostic factor for the success of radioiodine therapy. So, the proportion 
of non-responders was ten times higher in the sub-group of patients with the thyroid 
volumes > 25 ml as compared with those with smaller thyroid volumes. In iodine-poor 
regions, the ablative concept of radioiodine therapy seems to be more effective as the 
function-optimised one. This concept is associated with a lower risk of aggravation of 
the endocrine orbitopathy (if the cortisone-prophylaxis is performed.  
The retrospective analysis of therapy results shows that the individual radioiodine test 
allows an accurate estimation of radioiodine dosage. However, our results suggest the 
necessity of the volume- and age-based correction of the dosage planning for ablative 
radioiodine therapy: for thyroid volumes between 25 and 40 ml, the dose of 250 Gy 
seems to be optimal; for volumes > 40 ml, higher doses are indicated. In patients with 
thyroid volumes< 20 ml, the stable hypothyroidism can be achieved by using the lower 
doses (200 Gy). 
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